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ΠΡΟΛΟΓΟ 

 

Ζ δεθαεηία ηνπ 1970 ήηαλ επνρή κεγάισλ πξνζδνθηψλ γηα ηα 

άηνκα κε αηκνξξνθηιία. θαζψο ε δηεζεζηκφηεηα ησλ ζθεπαζκάησλ 

ζπκππθλσκέλσλ παξαγφλησλ ππνζρφηαλ αιιαγή ηεο εηθφλαο ηεο λφζνπ 

κε βειηίσζε ηεο πνηφηεηαο ηεο δσήο ηνπο θαη αχμεζε ηνπ πξνζδφθηκνπ 

επηβίσζεο. Γπζηπρψο ε κεηάδνζε ηνγελψλ λνζεκάησλ κε ηα ζθεπάζκαηα 

απηά, αξρηθά ησλ ηψλ επαηίηηδαο B θαη C θαη ιίγν αξγφηεξα, ζηηο αξρέο 

ηνπ 1980, ηνπ HIV,  δηέιπζε κε ηξαγηθφ ηξφπν ηηο πξνζδνθίεο απηέο γηα 

πνιινχο απφ απηνχο.   

Γηα έλα λέν παζνιφγν, ε θξνληίδα ησλ αζζελψλ απηψλ ηελ επνρή 

εθείλε, ήηαλ κεγάιε πξφθιεζε, αθνχ ζηα θαζεκεξηλά πξνβιήκαηα πνπ 

πξνθαινχζε ε θιεξνλνκηθή λφζνο ηνπο, έπξεπε λα πξνζηεζεί ν ρεηξηζκφο 

λνζεκάησλ, γηα ηα νπνία ε γλψζε άιιαδε θαζεκεξηλά θαη ε πξφγλσζε 

ήηαλ απξνζδηφξηζηε.  

Μέζα απφ ηελ θαζεκεξηλή αιιά θαη επψδπλε αληηκεηψπηζε ησλ 

πξνβιεκάησλ απηψλ ζην Κέληξν Αηκνξξνθηιηθψλ ηνπ ΓΝΑ «Λατθφ», 

γελλήζεθε ην ελδηαθέξνλ λα κειεηεζεί ε θπζηθή ηζηνξία ηεο επαηίηηδαο 

C ζηα άηνκα κε θιεξνλνκηθή αηκνξξαγηθή δηάζεζε θαη λα δηεξεπλεζεί ε 

επίδξαζε ηεο ζπιινίκσμεο κε ηνλ HIV ζηελ εμέιημή ηεο. Μία κειέηε 

πξαγκαηηθφ ηαμίδη, πνπ νιηζζαίλνληαο ζπλερψο ζηελ δηειθπζηίλδα 

επάγγεικα- νηθνγέλεηα,  θαηάθεξε λα πάξεη ζάξθα θαη νζηά κεηά απφ 

αξθεηά ρξφληα.  

Αηζζάλνκαη ηελ αλάγθε ινηπφλ λα επραξηζηήζσ φινπο εθείλνπο 

πνπ ζπλέβαιαλ κε θάζε ηξφπν  ζην λα γίλεη θαη λα ηειεηψζεη απηή ε 

δηδαθηνξηθή δηαηξηβή.  
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Σνλ Καζεγεηή θαη Δπηβιέπνληα ηεο δηαηξηβήο Άγγειν Υαηδάθε, ν 

νπνίνο κε ηελ πξφηαζε ηνπ ζέκαηνο, ήηαλ ε αθνξκή θαη ε έκπλεπζε γη’ 

απηή ηελ ππέξνρε δηαδξνκή, επραξηζηψ γηα ηελ ζπλερή θαζνδήγεζή ηνπ 

ζε φιε ηεο ηελ πνξεία, αιιά θαη ηελ ππνζηήξημε θαη ππνκνλή ηνπ. 

Σελ Καζεγήηξηα Σηηίθα Μαλδαιάθε, ππφ ηελ Γηεχζπλζε ηεο 

νπνίαο νξγαλψζεθε ην Κέληξν Αλαθνξάο Αηκνξξαγηθψλ Γηαζέζεσλ, 

ζέισ λα επραξηζηήζσ γηα ηελ εκπηζηνζχλε πνπ κνπ έδεημε απφ ηελ αξρή,  

αιιά θαη γηαηί κνπ κεηέδσζε ηελ αγάπε θαη ην πάζνο ηεο γηα ηνπο 

αζζελείο. 

Σελ Καζεγήηξηα Δπαγγειία Καθιακάλε, επραξηζηψ γηα ηελ 

πξνζπκία ηεο, ηελ ππνζηήξημή ηεο θαη ηηο ζπζηάζεηο ηεο, φπνηε θαη αλ 

δήηεζα ηε βνήζεηά ηεο. 

ηελ Αηκαηνιφγν θαη Γηεπζχληξηα ηνπ Κέληξνπ απφ ην 2000-2008 

Αλαζηαζία Καξαθνπιίδνπ, αιιά θπξίσο ζηε ζπλεξγάηε, θίιε θαη 

ζπλνδνηπφξν, νθείισ ελα κεγάιν Δπραξηζηψ απφ θαξδηάο,. Ζ ζπκβνιή 

ηεο ζηελ εθπφλεζε ηεο δηαηξηβήο απηήο ήηαλ νπζηαζηηθή θαη 

θαζνξηζηηθή. Όια απηά ηα ρξφληα ηεο ζπλεξγαζίαο καο,  ην επηζηεκνληθφ 

ελδηαθέξνλ αιιά θαη ε αθνζίσζή ηεο ζηνλ αζζελή, ην πείζκα, ε 

νξγαλσηηθή ηθαλφηεηα θαη πεηζαξρία ηεο, ήηαλ γηα κέλα θαζεκεξηλά 

καζήκαηα, πνπ απνηππψλνληαη ρσξίο ακθηβνιία ζηε κειέηε απηή.  

Σελ Καζεγήηξηα Βηνζηαηηζηηθήο Γηψηα Σνπινχκε, επραξηζηψ 

επίζεο ηδηαίηεξα φρη κφλν γηα ηελ νπζηαζηηθή ζπκβνιή ηεο ζηε 

ζηαηηζηηθή αλάιπζε ησλ δεδνκέλσλ ηεο κειέηεο αιιά θαη γηαηί πάληα 

ήηαλ πξφζπκε λα αθηεξψζεη ηνλ πξνζσπηθφ ηεο ρξφλν γηα ζπδεηήζεηο, 

ππνδείμεηο θαη βειηηψζεηο. Ζ θηιηθή ζπλεξγαζία καδί ηεο ήηαλ πάληα 

δεκηνπξγηθή, επηπιένλ δε κνπ έδσζε ηελ επθαηξία, λα δηεπξχλσ ηηο 

γλψζεηο κνπ ζηε ζηαηηζηηθή.  
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Δπραξηζηψ επίζεο ηελ αγαπεκέλε ζπλάδειθν θαη θίιε, Γηψηα 

Ησαλλίδνπ, γαζηξεληεξνιφγν, γηα ηελ βνήζεηα ηεο ζηελ εθηέιεζε ησλ 

βηνςηψλ ήπαηνο αιιά θαη γηα ηε καθξνρφληα ζπλεξγαζία καο ζηελ 

παξαθνινχζεζε ησλ αζζελψλ. Σελ θαζεγήηξηα Παζνινγνλαηνκίαο Αλλπ 

Γειαδεηζηκα γηα ηελ φιε ζπλεξγαζία ζηελ πνξεία απηψλ ησλ ρξφλσλ. 

Σνλ Γηψξγν Μπαθνγηάλλε γηα ηελ βνήζεηά ηνπ ζηε ζηαηηζηηθή αλάιπζε. 

Σνλ ζχδπγφ κνπ Γεκήηξε, επραξηζηψ κέζα απφ ηελ θαξδηά κνπ,  

γηα ηελ  ζπλερή ηνπ παξνπζία, ηελ ππνκνλή ηνπ θαη ηελ πεηζκαηηθή ηνπ 

ζηήξημε ζηελ πξνζπάζεηα απηή θαη θαη ηνλ επγλσκνλψ γηα ηελ πίεζε πνπ 

κνπ άζθεζε ζηε ηειηθή ζπγγξαθή ηεο κειέηεο. 

Σέινο ζέισ λα επραξηζηήζσ φια ηα άηνκα κε αηκνξξνθηιία πνπ 

γλψξηζα ζαλ γηαηξφο ηνπ Κέληξνπ, γηαηί κε ηα θαζεκεξηλά καζήκαηα 

αμηνπξέπεηαο θαη επηβίσζεο πνπ έδηλαλ, κνπ κεηέθεξαλ ηε δχλακε γηα λα 

αληηκεησπίδσ ζεηηθά ηε δχζθνιε θαζεκεξηλφηεηα.  
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ΛΛΛεεεξξξιιικκκόόό   σσσυυυννντττμμμήήήσσσεεεωωωννν   

   

ART  : Αληηξεηξντθή ζεξαπεία 

ΑΕΣ: Azidothymidine (Εidovudine) 

CDC: Center for Disease Conrol 

CHC: Chronic Hepatits C (Υξφληα Ζπαηίηηδα C) 

D4T: Stavudine 

DDI: Didanosine 

ESLD: End Stage Liver Disease (Σειηθνχ ζηαδίνπ Ζπαηηθή λφζνο ) 

ΔΣR: End of Treatment Response (Αληαπφθξηζε ζην ηέινο ηεο ζεξαπείαο ) 

EVR: Early Virological Response (Πξψηκε ηνινγηθή αληαπφθξηζε) 

HAART: Highly Active Antiretroviral Therapy (Σξηπιή αληηξεηξντθή ζεξαπεία) 

HCV: Hepatitis C Virus 

HIV: Human Immunodeficiency Virus 

IFN: Ηληεξθεξφλε 

Peg – IFN: Πεγθπιησκέλε ηληεξθεξφλε 

NRTI: Nucleoside Reverse Transcriptase Inhibitor (Nνπθιενζηδηθφο Αλαζηνιέαο 

αλάζηξνθεο ηξαλζθξηπηάζεο) 

ΝΝRTI:  Non -Nucleoside Reverse Transcriptase Inhibitor (Με Nνπθιενζηδηθφο 

Αλαζηνιέαο αλάζηξνθεο ηξαλζθξηπηάζεο) 

NVP: Nevirapine 

RTV: Ritonavir 

PI: Protease Inhibitor (Αλαζηνιέαο Πξσηεάζεο) 

SVR: Sustained Virologic Response (Παξαηεηλφκελε ηνινγηθή αληαπφθξηζε) 
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ΚΔΦΑΛΑΗΟ 1.  ΖΠΑΣΗΣΗΓΑ C 

 

1.1. ΔΠΗΓΖΜΗΟΛΟΓΗΑ,ΣΡΟΠΟΗ ΜΔΣΑΓΟΖ 

 

Ζ επαηίηηδα C ελδεκεί ζηα πεξηζζφηεξα κέξε ηεο γήο. Ο 

Παγθφζκηνο Οξγαληζκφο Τγείαο εθηηκά φηη πεξί ηα 170 εθαηνκκχξηα 

άηνκα είλαη κνιπζκέλα κε ηνλ ηφ HCV ελψ εθηηκά ζε πάλσ απφ  4 

εθαηνκκχξηα ηηο λέεο κνιχλζεηο θάζε ρξφλν, ψζηε ν παγθφζκηνο 

επηπνιαζκφο ηεο λφζνπ λα αλέξρεηαη πεξίπνπ ζην 3% (Shepard et al, 

2005). Ο ηφο ηεο επαηίηηδαο C, ν νπνίνο επζχλεηαη γηα ηε ζπληξηπηηθή 

πιεηνςεθία ηεο απνθαινχκελεο παιαηφηεξα κε-Α, κε- Β  επαηίηηδαο, 

κεηαδίδεηαη παξεληεξηθά, δειαδή θαηφπηλ επαθήο ηνπ αηφκνπ κε  

κνιπζκέλν αίκα, ή παξάγσγα αίκαηνο. πλεπψο ηα άηνκα κε ην 

κεγαιχηεξν θίλδπλν κφιπλζεο πεξηιακβάλνπλ, ηνπο ρξήζηεο 

ελδνθιέβησλ νπζηψλ θαη ηα πνιπκεηαγγηδφκελα άηνκα (θπξίσο εθείλα 

πνπ έιαβαλ κεηαγγίζεηο αίκαηνο θαη παξαγψγσλ πξηλ ην 1992), ελψ 

νκάδεο κε κηθξφηεξν θίλδπλν είλαη νη αζζελείο ζε αηκνθάζαξζε, θαη νη 

επαγγεικαηίεο πγείαο. Ζ κεηάδνζε κέζσ θνηλσληθήο επαθήο θαη 

ζεμνπαιηθήο νδνχ θαίλεηαη λα είλαη ρακειή. Αζπλήζεο αιιά ππαξθηή 

είλαη θαη ε θάζεηε κεηάδνζε απφ κεηέξα θνξέα ζην παηδί. Ζ ζπρλφηεηα 

ζε δηάθνξεο κειέηεο πνηθίιιεη αλάινγα κε ηνπο κειεηψκελνπο 

πιεζπζκνχο, ζπλνιηθά φκσο αλέξρεηαη ζε πεξίπνπ 2%- 3%ο  (Yeung L, 

2001, Syriopoulou V. 2005). Ζ ζπρλφηεηα πνηθίιιεη γεσγξαθηθά: 

ππάξρνπλ ρψξεο κε επηπνιαζκφ κηθξφηεξν απφ 0,5% θαη ρψξεο κε 

επηπνιαζκφ κεγαιχηεξν απφ 15-20%. ηελ Διιάδα ν επηπνιαζκφο ηεο 

HCV ινίκσμεοππνινγίδεηαη ζην 1,5-2% ηνπ γεληθνχ πιεζπζκνχ, δειαδή 

150.000-200.000 άλζξσπνη έρνπλ HCV ινίκσμε (Goritsas 2000, Gogos 



 20 

2003). Μεηά ηελ θαζηέξσζε ηνπ νξνινγηθνχ ειέγρνπ ησλ κνλάδσλ 

αίκαηνο ην 1992, ε ζπρλφηεηα ηεο κεηάδνζεο ηεο επαηίηηδαο C κέζσ 

κεηάγγηζεο έρεη ζρεδφλ κεδεληζηεί (Donahue J, 1992). ε πεξίπνπ 10-

20% ησλ πεξηπηψζεσλ ινίκσμεο δελ αλεπξίζθεηαη παξάγνληαο θηλδχλνπ 

(http://www.cdc.gov/hepatitis/index.htm) 

 

1.2. Ο ΗΟ ΣΖ ΖΠΑΣΗΣΗΓΑ C 

 

1.2.1. Γνκή 

Ο ηφο ηεο επαηίηηδαο C αλήθεη ζην γέλνο Hepacivirus έλα κέινο ηεο 

νηθνγέλεηαο ησλ Flaviridae 

 

 

Δηθόλα 1. Μνξθνινγία ηνπ HCV 

 

Σν ζσκαηίδην ηνπ HCV κε δηάκεηξν πεξίπνπ 50 nm, απνηειείηαη 

απφ ην γελεηηθφ πιηθφ ηνπ ππξήλα (RNA), πεξηβαιιφκελν απφ έλα 

εηθνζαεδξηθφ πξνζηαηεπηηθφ πξσηετληθφ θέιπθνο, ην νπνίν πεξαηηέξσ 

εγθιείεηαη ζε έλα ιηπηδηθφ πεξίβιεκα θπηηαξηθήο πξνέιεπζεο.  Γχν 

γιπθνπξσηετλεο ηνπ θαθέιινπ, νη  Δ1 θαη Δ2, είλαη ελζσκαησκέλεο ζην 

ιηπηδηθφ πεξίβιεκα  (Δηθφλα 1). 
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1.2.2. Μνξηαθή βηνινγία  

Ζ πεξηγξαθή ηνπ γνληδηψκαηφο ηνπ έγηλε γηα πξψηε θνξά απφ ηoπο 

Choν θαη Kuo (Choo et al, 1989, Kuo et al 1989). 

 

 

 Δηθόλα 2. Οξγάλσζε ηνπ γνληδηψκαηνο ηνπ ηνχ ηεο επαηίηηδαο C  

 

Σν γνληδίσκα  ηνπ ΖCV είλαη επζχγξακκν θαη απνηειείηαη απφ 

κνλφθισλν RNA  ζεηηθήο θαηεχζπλζεο κήθνπο πεξίπνπ 9.600 βάζεσλ   

Απηφ ην κνλαδηθφ αλνηθηφ πιαίζην αλάγλσζεο κεηαθξάδεηαη γηα λα 

παξαρζεί έλα κφλν πξντφλ πξσηεΐλεο, ην νπνίν ζηε ζπλέρεηα πθίζηαηαη  

πεξαηηέξσ επεμεξγαζία γηα λα παξάγεη κηθξφηεξεο δξαζηηθέο πξσηεΐλεο. 

Σνπ πιαηζίνπ πξνεγνχληαη θαη έπνληαη αξηζκφο ζησπεξψλ λνπθιενηηδίσλ  

ζηα 5 'θαη 3' άθξα ηνπ RNA, πνπ δελ κεηαθξάδνληαη ζε πξσηεΐλεο 

(UTR), αιιά είλαη ζεκαληηθά γηα ηελ κεηάθξαζε θαη ηελ αληηγξαθή ηνπ 

RNA ηνπ ηνχ.  Σν 5 'UTR έρεη κία ξηβνζσκαηηθή ζέζε πξφζδεζεο  

(IRES), πνπ μεθηλάεη ηελ κεηάθξαζε ελφο πνιχ κεγάινπ ηκήκαηνο  

πξσηεΐλεο πνπ πεξηέρεη πεξίπνπ 3000 ακηλνμέα. Ζ κεγάιε αξρηθά 

παξαγφκελε πξσηεΐλε θφβεηαη αξγφηεξα απφ ηηο ητθέο πξσηεάζεο ζε 10 

κηθξφηεξεο πξσηεΐλεο,  πνπ επηηξέπνπλ ηνλ ητθφ πνιιαπιαζηαζκφ κέζα 
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ζην θχηηαξν μεληζηή.   Οη δνκηθέο πξσηεΐλεο πνπ παξάγνληαη απφ ηνλ ηφ 

ηεο επαηίηηδαο C πεξηιακβάλνπλ ηελ πξσηεΐλε ηνπ ππξήλα θαη ηηο Δ1 θαη 

Δ2 γιπθνπξσηείλεο ηνπ πεξηβιήκαηνο ελψ νη κε δνκηθέο πξσηεΐλεο 

πεξηιακβάλνπλ ηηο NS2, NS3, NS4, NS4A, NS4B, NS5, NS5A, θαη 

NS5B.  (Δηθφλα 2). 

 

1.2.3. Πνιιαπιαζηαζκόο 

Ο ηφο αληηγξάθεηαη θπξίσο ζηα επαηνθχηηαξα, φπνπ εθηηκάηαη φηη 

θαζεκεξηλά θάζε κνιπζκέλν θχηηαξν παξάγεη πεξίπνπ πελήληα ηηθά 

ζσκαηίδηα. Ο ηφο κπνξεί επίζεο λα αληηγξάθεηαη ζε κνλνπχξελα θχηηαξα 

πεξηθεξηθνχ αίκαηνο, πηζαλψο αληηπξνζσπεχνληαο ηα πςειά επίπεδα ησλ 

αλνζνινγηθψλ δηαηαξαρψλ πνπ ζπλππάξρνπλ ζε αζζελείο κε ρξφληα 

HCV.  Ζ είζνδνο  ζηα θχηηαξα-μεληζηέο πξνθχπηεη κέζα απφ πνιχπινθεο 

αιιειεπηδξάζεηο κεηαμχ ησλ ζσκαηίσλ ηνπ ηνχ θαη κνξίσλ ηεο 

θπηηαξηθήο επηθάλεηαο  

 

 

 Δηθόλα 3. Ο θχθινο αληηγξαθήο ηνπ HCV 

 Μφιηο εηζέιζεη ζην εζσηεξηθφ ηνπ επαηνθπηηάξνπ, ν HCV 

ρξεζηκνπνηεί ηκήκαηα ηνπ ελδνθπηηαξηθνχ κεραληζκνχ γηα ηελ 

αληηγξαθή ηνπ. Σν γνληδίσκα ηνπ HCV κεηαθξάδεηαη γηα λα παξάγεη κηα 
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απιή πξσηεΐλε πεξίπνπ 3011 ακηλνμέσλ.  Ζ πνιππξσηείλε ζηε ζπλέρεηα 

πθίζηαηαη πξσηενιπηηθή επεμεξγαζία, κε ηε βνήζεηα ηηθψλ θαη 

θπηηαξηθψλ πξσηεαζψλ θαη  παξάγνληαη ηξεηο δνκηθέο θαη επηά κε 

δνκηθέο (NS) πξσηεΐλεο.   Αληηγξαθή ηνπ RNA ιακβάλεη ρψξα κέζσ ηεο 

ηηθήο RΝΑ-εμαξηψκελεο RNA πνιπκεξάζεο NS5B. Παξάγεηαη έλαο 

αξλεηηθφο θιψλνο ελδηάκεζνπ RNA πνπ ζηε ζπλέρεηα ρξεζηκεχεη σο 

εθκαγείν γηα ηελ παξαγσγή ησλ λέσλ ζεηηθψλ θιψλσλ ητθνχ 

γνληδηψκαηνο, πνπ πεξαηηέξσ αλαπαξάγεηαη ή ζπζθεπάδεηαη κέζα ζε λέα 

ζσκαηίδηα ηνπ ηνχ.  Σα λέα ζσκαηίδηα  κέζσ ηεο εθθξηηηθήο νδνχ  

απειεπζεξψλνληαη ζηελ επηθάλεηα ηνπ θπηηάξνπ (Δηθφλα 3). 

 

1.2.4. Γνλόηππνη 

Ο HCV έρεη κηα επξεία πνηθηιία  γνλνηχπσλ θαζψο κεηαιιάζζεηαη 

γξήγνξα ιφγσ ηνπ πςεινχ πνζνζηνχ ζθάικαηνο απφ ηελ πιεπξά ηεο 

ητθήο  RNA- εμαξηψκελεο RNA πνιπκεξάζεο θαη ηελ εκθαλή απνπζία 

νηνπδήπνηε κεραληζκνχ δηφξζσζεο ησλ ζθαικάησλ απηψλ.  Ο ξπζκφο 

κεηάιιαμεο παξάγεη ηφζεο πνιιέο παξαιιαγέο, πνπ ζεσξείηαη έλα νηνλεί 

είδνο αληί γηα έλα ζπκβαηηθφ είδνο ηνπ ηνχ, γεγνλφο πνπ εξκελεχεη ην 

θαηλφκελν ηεο αλνζνινγηθήο δηαθπγήο. Ζ επηζψξεπζε ησλ κεηαιιαγψλ, 

ε επηινγή ησλ πιένλ πξνζαξκνζκέλσλ ητθψλ ζηειερψλ θαη ε κεηάδνζε 

ησλ αληίζηνηρσλ γνληδησκάησλ κε ηελ πάξνδν ηνπ ρξφλνπ εληφο 

ζπγθεθξηκέλσλ γεσγξαθηθψλ πεξηνρψλ ή επηδεκηνινγηθψλ νκάδσλ, 

ζπλεηέιεζαλ ζηελ πξννδεπηηθή ρξνληθά γελεηηθή δηαθνξνπνίεζε – 

απφζρηζε ησλ γνλνηχπσλ ηνπ HCV απφ ην θνηλφ αξρέγνλν ζηέιερνο ηνπ 

ηνχ. Σα δηάθνξα ζηειέρε ηνπ ηνχ κπνξνχλ λα ηαμηλνκεζνχλ ζε 

δηαθξηηνχο γνλφηππνπο (ηχπνπο θαη ππφηππνπο) (Simmonds et al, 1993, 

Simmonds 1995). Με ηελ εθαξκνγή ηεο κεζφδνπ ηεο θπινγελεηηθήο 

αλάιπζεο νη ηχπνη, ππφηππνη θαη ηα ζηειέρε δηαθξίλνληαη κε βάζε ηελ 

http://translate.googleusercontent.com/translate_c?depth=1&ei=mNe3UISTNInTtAb20ICIDg&hl=el&prev=/search%3Fq%3Dhepatitis%2Bc%2Bthe%2Bvirus%26hl%3Del%26tbo%3Dd%26rls%3Dcom.microsoft:el:IE-SearchBox%26rlz%3D1I7SKPB_el%26biw%3D1920%26bih%3D881&rurl=translate.google.com&sl=en&u=http://en.wikipedia.org/wiki/Proteases&usg=ALkJrhh7k04T3nIQ9mMf_22VGx6T8uJCng
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πνζνζηηαία θαηά κέζν φξν δηαθνξνπνίεζε επί ηεο ζπλνιηθήο 

αιιεινπρίαο ησλ λνπθιενηηδίσλ ηνπο θαηά πεξίπνπ 30%, 20% θαη 10% 

αληίζηνηρα. 

Πεξηγξάθνληαη έμη θχξηνη ηχπνη ηνπ HCV (1-6) νη νπνίνη πεξαηηέξσ 

δηαθιαδίδνληαη ζε πεξηζζφηεξνπο ησλ 80 ππνηχπσλ πνπ αλαγλσξίδνληαη 

απφ ηελ πξνζζήθε κηθξψλ ζηνηρείσλ ηεο αιθαβήηνπ (1a, 1b, 1c θιπ).  Ζ 

γεσγξαθηθή θαηαλνκή ηνπο θαίλεηαη ζηελ εηθφλα 4. Ο γνλφηππνο 

ζπζρεηίδεηαη ζεκαληηθά κε ηελ αληαπφθξηζε ζηελ αληη-HCV ζεξαπεία 

(Farci P, 2000). 

 

 Δηθόλα 4. Γεσγξαθηθή θαηαλνκή ησλ πιένλ ζπρλψλ γνλνηχπσλ ηνπ HCV. 
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1.2.5. Δξγαζηεξηαθή δηεξεύλεζε  

Ζ δηάγλσζε βαζίδεηαη ζηελ αλίρλεπζε ησλ αληη–HCV 

αληηζσκάησλ κε αλνζνελδπκηθέο ηερληθέο (ELISA) θαη επηβεβαησηηθέο 

δνθηκαζίεο αλνζνζηππψκαηνο (RIBA immunoblot assays).  Γηα πξψηε 

θνξά ν Kuo θαη ζπλεξγάηεο (Kuo G et al 1989), ρξεζηκνπνηψληαο έλα 

αλαζπλδπαζκέλν κε δνκηθφ ητθφ αληηγφλν (C100-3) αλέπηπμαλ έλα 

αληηδξαζηήξην ηθαλφ λα αληρλεχεη θπθινθνξνχληα αληηζψκαηα έλαληη 

ηνπ HCV θαη έηζη δηαπηζηψζεθε φηη πάλσ απφ 80% ησλ πεξηπηψζεσλ 

κεηά κεηάγγηζεο κε Α κε Β επαηίηηδαο είραλ ζαλ αηηηνινγηθφ παξάγνληα 

ηνλ HCV. Μίαο δεχηεξεο γεληάο αληηδξαζηήξην βαζηζκέλν ζε 

πεξηζζφηεξα απφ έλα HCV αληηγφλα ζπκπεξηιακβαλνκέλσλ θαη 

δνκηθψλ, απέδεημε κεγαιχηεξε επαηζζεζία, ελψ ηαπηφρξνλα 

αλαπηχρζεθαλ θαη επηβεβαησηηθέο κέζνδνη (RIBA). Αξγφηεξα ηξίηεο 

γεληάο ELISA θαη RIBA αλαπηχρζεθαλ απφ ηελ Οrtho θαη Abbott  ηα 

νπνία εθηφο ηεο κεγαιχηεξεο επαηζζεζίαο θαη εηδηθφηεηαο αληρλεχνπλ ηα 

αληηζψκαηα λσξίηεξα απφ ηεο δεχηεξεο γεληάο. (Uyttendaele S et al 

1994).  

Δπηπιένλ, ήδε απφ ην 1990 έγηλε δπλαηή ε αλίρλεπζε ηνπ HCV – 

RNA ζην πιάζκα, ράξηο ζηελ αλάπηπμε ησλ ηερληθψλ αληίδξαζεο 

αιπζηδσηήο πνιπκεξάζεο (PCR). (Okamoto H et al, 1990). Αληρλεχεηαη 

πνιχ λσξίηεξα απφ ηα αληη –HCV αληηζψκαηα κεηά ηελ νμεία ινίκσμε. 

H πνηνηηθή κέηξεζε ηνπ HCV –RNA κπνξεί λα ηεθκεξηψζεη ρξφληα 

ινίκσμε, ελψ ε πνζνηηθή κέηξεζε κπνξεί λα παξέρεη πιεξνθνξίεο πνπ 

αθνξνχλ ηελ πξφγλσζε. Υξεζηκνπνηείηαη ζαλ δείθηεο αληαπφθξηζεο 

ζηελ αληη- HCV ζεξαπεία.  

Σέινο εηδηθέο κνξηαθέο ηερληθέο έρνπλ αλαπηπρζεί εκπνξηθά γηα 

ηελ δηάθξηζε ησλ δηαθφξσλ γνλνηχπσλ ηνπ HCV. 
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1.3. ΦΤΗΚΖ ΗΣΟΡΗΑ HCV ΛΟΗΜΧΞΖ  

Ζ θπζηθή ηζηνξία ηεο HCV ινίκσμεο παξνπζηάδεηαη ζρεκαηηθά 

ζην ζρήκα 6. Ζ νμεία ινίκσμε κπνξεί λα απηνπεξηνξηζηεί ή λα εμειηρζεί 

ζε ρξφληα HCV ινίκσμε θαη επαηνθπηηαηθφ θαξθίλν (ΖΚΚ). 

 

1.3.1. Ομεία HCV ινίκσμε  

H επαηίηηδα C έρεη ρξφλν επψαζεο 6-12 εβδνκάδεο θαη ηα θιηληθά 

ζπκπηψκαηά ηεο δελ δηαθέξνπλ απφ άιιεο ηνγελείο επαηίηηδεο. Μπνξεί 

λα εθθξαζηεί σο αζπκπησκαηηθή, αληθηεξηθή, ηθηεξηθή ή θεξαπλνβφινο. 

ε πνζνζηφ κεγαιχηεξν ηνπ 80% δηαηξέρεη αζπκπησκαηηθά ή αληθηεξηθά 

θαη γηαπηφ κπνξεί λα δηαθχγεη. Σα ζπκπηψκαηα πεξηιακβάλνπλ ειαθξά 

θφπσζε, αλνξεμία, επηγαζηξαιγία θαη ίθηεξν. Ζ νμεία ινίκσμε 

ζπλνδεχεηαη κε αχμεζε ηνπ HCV – RNA θαη αληρλεχεηαη κε αχμεζε ησλ 

ηξαλζακηλαζψλ. (Alter et al 1992, Chung RT 2002). Ζ αχμεζε ησλ 

ηξαλζακηλαζψλ κπνξεί λα παξνπζηάδεηαη ζαλ κνλνθαζηθή, λα είλαη 

παξαηεηλφκελε ή λα παξνπζηάδεη ηαρείεο απμνκνηψζεηο  ελ είδεη «γην- 

γην» (Δηθφλα 5 Α). Ζ νμεία ινίκσμε κπνξεί λα είλαη ζε πνζνζηφ 20-40% 

απηνπεξηνξηδφκελε, (Δηθφλο 5
Α
), ελψ 60-80 % δελ θαζαίξνπλ ηνλ ηφ θαη ε 

ινίκσμε εμειίζζεηαη πξνο ρξφληα ελεξγφ επαηίηηδα (Micallef JM et al 

2006) κε παξαηεηλφκελε ηαηκία  (Δηθφλα 5 Β).  

Οη πνιχπινθνη κεραληζκνί πνπ παξεκβαίλνπλ ζηελ θάζαξζε ηνπ 

ηνχ δελ είλαη πιήξσο δηεπθξηληζκέλνη θαη θαίλεηαη φηη αθνξνχλ ηφζν ηνλ 

ηφ φζν θαη ηνλ μεληζηή. Έρνπλ παξαηεξεζεί πςειφηεξα πνζνζηά 

θάζαξζεο ζε παηδηά ελψ ε κεηάπησζε ζε ρξνληφηεηα θαίλεηαη φηη είλαη 

ζπρλφηεξε ζηνπο άλδξεο, ζηε καχξε θπιή, ζε κεηάδνζε κεγάινπ 

θνξηίνπ κνιπζκαηηθνχ πιηθνχ θαη ζε πεξηπηψζεηο αλνζνθαηαζηνιήο 

(Maheshwari A,2008). Κεξαπλνβφινο κνξθή εκθαλίδεηαη ζε ιηγφηεξν 

απφ ην 1% ησλ πεξηπηψζεσλ νμείαο ηθηεξηθήο HCV επαηίηηδαο θαη 
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ζπλήζσο αθνξά πεξηπηψζεηο ζπνξαδηθήο (θξπςηγελνχο κεηάδνζεο) 

κνξθήο. 

 

1.3.2.  Παζνγέλεηα θαη αλνζηαθή απάληεζε ζηελ HCV ινίκσμε 

Ζ έθβαζε κηαο νμείαο ηνγελνχο ινίκσμεο θαη ε κεηάπησζε ζε 

ρξνληφηεηα ζεσξείηαη φηη εμαξηάηαη θπξίσο απφ ηε δηαηήξεζε ηζνξξνπίαο 

κεηαμχ ηνπ ξπζκνχ κε ηνλ νπνίν πνιιαπιαζηάδεηαη ν ηφο θαη ηεο 

ηθαλφηεηαο ηνπ αλνζηαθνχ ζπζηήκαηνο λα πξνβάιιεη κηα ηαρεία, πνιχ 

εηδηθή αληη-ηηθή απάληεζε, έηζη ψζηε λα αλαραηηηζζεί ε ινίκσμε πξηλ 

πξνιάβεη ν ηφο λα αλαπηχμεη ζηξαηεγηθέο κε ηηο νπνίεο ζα δηαθχγεη ηεο 

αλνζηαθήο επηηήξεζεο. Ο HCV αλήθεη ζηελ θαηεγνξία ησλ παζνγφλσλ 

κηθξννξγαληζκψλ (φπσο θαη ν HIV) πνπ έρνπλ ηελ ηθαλφηεηα λα 

ξπζκίδνπλ κε επηηπρία ην αλνζηαθφ ζχζηεκα γηα ην δηθφ ηνπο φθεινο. Οη 

ζηξαηεγηθέο δηαθπγήο πνπ ρξεζηκνπνηεί ν HCV βαζίδνληαη ζηελ 

ηθαλφηεηά ηνπ α) λα κεηαιιάζζεηαη κε ηαρχ ξπζκφ, β) λα επεκβαίλεη 

ζηελ ιεηηνπξγία ησλ ππνδνρέσλ ηνπ TNF, γ) λα αλαζηέιιεη ηελ 

απφπησζε θαη δ) λα πξνζβάιιεη ηα πεξηθεξηθά ιεκθνθχηηαξα ηα νπνία 

ιεηηνπξγνχλ ζαλ «δεμακελή» ηνπ ηνχ. 

α. Φπζηθή αλνζηαθή απάληεζε. Σν ραξαθηεξηζηηθφ γλψξηζκα ηεο 

αλνζηαθήο απάληεζεο έλαληη ηνπ HCV είλαη ε άκεζε αχμεζε παξαγσγήο 

ηληεξθεξνλψλ ηχπνπ Η (αξρηθά IFN-β θαη ζηε ζπλέρεηα IFN-α) θαη 

θπηηαξνθηλψλ, απφ ηα πξνζβιεζέληα απφ ηνλ ηφ επαηνθχηηαξα. Ζ 

παξαγσγή απηή δεκηνπξγεί έλα ερζξηθφ πεξηβάιινλ γηα ηνλ ηφ θαη 

εκπνδίδεη ηελ πξνζβνιή άιισλ θπηηάξσλ, ζπκκεηέρνληαο ζηελ θάζαξζε 

ηνπ ηνχ. Παξφια απηά θαίλεηαη φηη ν HCV δηαζέηεη κεραληζκνχο πνπ 

ειέγρνπλ ηελ ελεξγνπνίεζε ησλ αλσηέξσ δηαδηθαζηψλ θαη φπσο έρεη 

απνδεηρζεί κπνξεί λα ζπλππάξρεη κε ηνλ μεληζηή. Παξφκνηα  αληητθή 
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δξάζε έρνπλ θαη νη ηληεξιεπθίλεο IL28A/B θαη IL 29. Δπηπιένλ ηα 

θχηηαξα ηνπ αλνζηαθνχ ζπζηήκαηνο ζπκκεηέρνπλ ζηνλ έιεγρν ηεο 

ινίκσμεο. Καηά ηε δηάξθεηα ηεο νμείαο ινίκσμεο ε δηέγεξζε ησλ NK 

θπηηάξσλ νδεγεί ζε παξαγσγή IFN-γ θαη θαηαζηξνθή ησλ κνιπζκέλσλ 

επαηνθπηηάξσλ. Γελεηηθνί παξάγνληεο επεξεάδνπλ ηνλ έιεγρν ηνπ HCV 

κέζσ ησλ NK. Ζ παξαγσγή IFN-γ δηεγείξεη ηα θχηηαξα Kupffer θαη ηελ 

παξαγσγή πξνθιεγκνλσδψλ κνξίσλ, φπσο ΣNF-α, θαη IL-18. Ο ξφινο 

απηψλ δελ έρεη πιήξσο δηεπθξηληζζεί, θαίλεηαη φκσο φηη πξνάγνπλ ηελ 

ηζηηθή θιεγκνλή θαη ειέγρνπλ ηνλ πνιιαπιαζηαζκφ ηνπ ηνχ θαη ηελ 

σξίκαλζε ησλ δελδξηηηθψλ θπηηάξσλ ηα νπνία κε ηε ζεηξά ηνπο, βνεζνχλ 

ην γεθχξσκα ηεο θπζηθήο θαη επίθηεηεο αλνζίαο (Terilli R , 2012). 

β.Επίθηεηε αλνζηαθή απάληεζε. Ηδηαίηεξν ραξαθηεξηζηηθφ ηεο 

επίθηεηεο αλνζηαθήο απάληεζεο ζηελ HCV ινίκσμε είλαη ε 

θαζπζηεξεκέλε έλαξμε ηεο εηδηθήο απάληεζεο Σ ιεκθνθπηηάξσλ.  

 Χπκηθή αλνζία. Δηδηθά HCV T ιεκθνθχηηαξα αληρλεχνληαη 5-9 

εβδνκάδεο κεηά ηε ινίκσμε ελψ ηα εηδηθά αληηζψκαηα κπνξεί λα 

ρξεηαζζνχλ 8-20 εβδνκάδεο γηα λα αλαπηπρζνχλ. Αξρηθά ζεσξήζεθε φηη 

δελ είλαη απαξαίηεηα γηα ηελ θάζαξζε ηνπ ηνχ, θαζψο άηνκα κε 

αγακκαζθαηξηλαηκία είλαη ηθαλά γηα ητθή θάζαξζε, ελψ ζπλήζσο πςεινί 

ηίηινη αληρλεχνληαη αξγφηεξα κεηά ηελ εγθαηάζηαζε ηεο ρξφληαο 

ινίκσμεο. Σειεπηαίεο κειέηεο φκσο, ζηηο νπνίεο παξαηεξήζεθε αηρκή 

παξαγσγήο αληηζσκάησλ θαηά ηε θάζε ηεο θάζαξζεο ηνπ ηνχ, πηζαλά 

αλαηξέπνπλ ηε ζεσξία απηή. Ζ αληηζσκαηηθή απάληεζε ζπκκεηέρεη ζηελ 

πξφθιεζε αλνζνπαζνινγηθψλ κεηαβνιψλ πνπ παξαηεξνχληαη ζηε ρξφληα 

HCV ινίκσμε θαη ηδηαίηεξα απηναλφζσλ θαηαζηάζεσλ. Τπφ ηελ κνξθή 

αλνζνζπκπιεγκάησλ, θαίλεηαη φηη ζπκκεηέρνπλ ζηελ εκθάληζε ηεο 
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κεηθηήο θξπνζθαηξηλαηκίαο θαη non Hodgkin ιεκθσκάησλ απφ Β 

θχηηαξα (Rehermann Β, 2009). 

 

.  Δηθόλα 5. Πνξεία ηεο νμείαο HCV ινίκσμεο Α Απηνπεξηνξηδφκελε 

ινίκσμε. Δηθφλα «γην-γην» ηεο ALT, θαηαζηνιή ηνπ HCV-RNA θαη αλίρλεπζε 

εηδηθήο αλνζηαθήο απάληεζεο  Β. Δμέιημε πξνο ρξνληφηεηα. Παξακνλή αληρλεχζηκνπ 

ητθνχ θνξηίνπ, απνπζία εηδηθήο αλνζηαθήο απάληεζεο. 

 

 Κπηηαξηθή αλνζία.  Ζ θπηηαξηθή απάληεζε αλαπηχζζεηαη 5 κε 12 

εβδνκάδεο κεηά ηε ινίκσμε θαη αληίζεηα κε ηελ αλάπηπμε αληηζσκάησλ 

είλαη θαζνξηζηηθή γηα ηελ θάζαξζε ηνπ ηνχ (Lechner F et al, 2000). ηνπο 

αζζελείο κε νμεία απηνπεξηνξηδφκελε επαηίηηδα C, ηα CD4+ πεξηθεξηθά 

ιεκθνθχηηαξα εκθαλίδνπλ έληνλε απάληεζε έλαληη ηνπ NS3/NS4 θαη ηεο 

ειηθάζεο, γεγνλφο ην νπνίν δείρλεη φηη ηα θχηηαξα απηά έρνπλ ηδηαίηεξε 

παζνγελεηηθή ζεκαζία ζηελ πξφθιεζε ηεο επαηηθήο βιάβεο.  
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Ζ αλάπηπμε ηζρπξήο απάληεζεο απφ θπηηαξνηνμηθά CD8+ T 

ιεκθνθχηηαξα είλαη επίζεο ζεκαληηθή γηα ηελ έθβαζε ηεο ινίκσμεο. Σα 

CD8+ θχηηαξα, αθνχ αλαγλσξίζνπλ ηα ηηθά πεπηίδηα ζηελ επηθάλεηα ησλ 

κνιπζκέλσλ απφ ηνλ ηφ θπηηάξσλ, ζπλδένληαη κε κφξηα ηεο ηάμεο Η ηνπ 

κείδνλνο ζπκπιέγκαηνο ηζηνζπκβαηφηεηαο (ΜΖC) θαη ζηε ζπλέρεηα 

πξνβαίλνπλ ζηελ θαηαζηξνθή ησλ θπηηάξσλ απηψλ.  Όκσο, ν ξπζκφο ηεο 

εμνπδεηέξσζεο ηνπ ηνχ κέζσ ησλ CD8+ ιεκθνθπηηάξσλ ππνιείπεηαη 

έλαληη ηνπ ξπζκνχ πνιιαπιαζηαζκνχ ηνπ. Έλαο άιινο κεραληζκφο πνπ 

ζπκβάιιεη νπζηαζηηθά ζηελ απνηπρία ηεο αλνζηαθήο απάληεζεο λα 

εμνπδεηεξψζεη ηνλ HCV, είλαη ε κεγάιε ηθαλφηεηα ηνπ ηνχ λα 

κεηαιιάζζεηαη θάησ απφ ηελ αλνζνινγηθή πίεζε πνπ πθίζηαηαη (Farci P 

et al, 2000). Άιινο κεραληζκφο δηαθπγήο ηεο αλνζνινγηθήο επίζεζεο 

είλαη ε κφιπλζε αλνζντθαλψλ ιεκθνθπηηάξσλ απφ ηνλ ηφ θαη ζπλεπψο ε 

κεηαβνιή ηεο αλνζηαθήο απάληεζεο. Δπίζεο ε εμάληιεζε ησλ εηδηθψλ 

γηα ηνλ HCV Σ ιεκθνθπηηάξσλ ιφγσ ηεο έθζεζήο ηνπο ζε πςειφ θνξηίν 

ηνπ ηνχ ζπκβάιιεη θαη απηή ζηελ απνηπρία ηεο αλνζνινγηθήο απάληεζεο 

έλαληη ηνπ HCV (Thimme R et al, 2001). 

 

1.3.3. Υξόληα HCV ινίκσμε 

Οη πάζρνληεο απφ ρξφληα ινίκσμε κπνξεί λα παξνπζηάδνπλ 

ηζηνινγηθέο αιινηψζεηο θαη ίλσζε άιινηε άιιεο βαξχηεηαο (ρξφληα 

επηκέλνπζα, ρξφληα ελεξγφο επαηίηηδα ή θίξξσζε). Ζ ίλσζε είλαη 

απνηέιεζκα ρξφληαο θιεγκνλήο πνπ νδεγεί ζε θαηαζηξνθή ηεο επαηηθήο 

αξρηηεθηνληθήο θαη δηαηαξαρή ηεο επαηηθήο κηθξνθπθινθνξίαο θαη 

ιεηηνπξγίαο ηνπ επαηνθπηηάξνπ. Έλα κηθξφ πνζνζηφ δελ παξνπζηάδνπλ 

ηζηνινγηθέο αιινηψζεηο («αζπκπησκαηηθνί θνξείο»). ην 30-40% ησλ 

πεξηπηψζεσλ, απμεκέλεο ηξαλζακηλάζεο είλαη ην κφλν εχξεκα 

ρξνληφηεηαο ηεο ινίκσμεο, ρσξίο λα απεηθνλίδνπλ πάληα ηνλ βαζκφ ηεο 
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επαηηθήο θιεγκνλψδνπο δξαζηεξηφηεηαο. Αληίζεηα άηνκα κε 

θπζηνινγηθέο ηξαλζακηλάζεο κπνξεί λα παξνπζηάδνπλ ηζηνινγηθέο 

αιινηψζεηο ρξφληαο επαηίηηδαο ή θαη θίξξσζεο. Οη αζζελείο κε ρξφληα 

ινίκσμε κπνξεί λα παξνπζηάδνπλ εμάξζεηο θαη πθέζεηο ηεο λφζνπ ή λα 

παξνπζηάδνπλ εμσεπαηηθέο εθδειψζεηο. H ρξφληα επαηίηηδα δηαηξέρεη 

ήπηα ηα πξψηα 10-20 ρξφληα, φκσο πεξίπνπ 20% ησλ αζζελψλ κεηά 20-

30 ρξφληα θαηαιήγεη ζε θίξξσζε θαη HKK (Weise M, 1995) Ζ θαη’ έηνο 

αλάπηπμε ΖΚΚ ζε θηξξσηηθνχο αζζελείο ππνινγίδεηαη ζην 2,5% (Δηθφλα 

6). Παξάγνληεο πνπ ζρεηίδνληαη κε ηελ ηαρχηεηα εμέιημεο ηεο ρξφληαο 

επαηίηηδαο C ζε θίξξσζε είλαη ε ειηθία θαηά ηε ινίκσμε, ν ρξφλνο απφ 

ηε ινίκσμε, ε θαηάρξεζε αιθνφι, θαη νη ζπιινηκψμεηο κε HBV θαη HIV 

(Poynard T et al,1997). 

 

Δηθόλα 6. Ζ θπζηθή εμέιημε  ηεο νμείαο  HCV ινίκσμεο 
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1.3.4. Κιηληθή εθηίκεζε ηεο επαηηθήο λόζνπ 

Ζ εμέιημε ηεο HCV ινίκσμεο ζε θίξξσζε θαη ηειηθνχ ζηαδίνπ 

επαηηθή λφζν (ESLD- End Stage Liver Disease), ραξαθηεξίδεηαη απφ 

θιηληθέο εθδειψζεηο πνπ ζρεηίδνληαη κε πξννδεπηηθή έθπησζε ηεο 

ιεηηνπξγίαο ησλ επαηνθπηηάξσλ θαη αχμεζε ηεο πίεζεο ζηελ ππιαία 

θιέβα. Σα εξγαζηεξηαθά επξήκαηα ηεο επαηηθήο αλεπάξθεηαο 

αληαλαθινχλ: α) ηε ζπλζεηηθή αδπλακία ηνπ επαηνθπηηάξνπ θαη 

πεξηιακβάλνπλ ππνιεπθσκαηηλαηκία, παξάηαζε ηνπ ρξφλνπ 

πξνζξνκβίλεο θαη κεξηθήο ζξνκβνπιαζηίλεο θαη πηψζε ηνπ, ηλσδνγφλνπ, 

β) ππεξρνιεξπζξηλαηκία θαη γ) ζξνκβνπελία ιφγσ θαηαζηξνθήο ησλ 

αηκνπεηαιίσλ ζηνλ ζπιήλα. Οη θιηληθέο εθδειψζεηο ηεο ππιαίαο 

ππέξηαζεο πεξηιακβάλνπλ ζπιελνκεγαιία, αζθίηε, αηκνξξαγία απφ 

θηξζνχο νηζνθάγνπ ελψ πηζαλά λα ζπκβάιεη θαη ηελ παζνθπζηνινγία ηεο 

νμείαο ή ρξφληαο επαηηθήο εγθεθαινπάζεηαο. Κιηληθά ζεκεία ζηελ 

θπζηθή εμέηαζε πεξηγξάθνληαη ζηνλ πίλαθα 1.  

 

Πτλαθαο 1. Κιηληθά επξήκαηα ζρεηηδφκελα κε θίξξσζε 

 Ζπαηηθέο παιάκεο 

 Γπλαηθνκαζηία 

 Αηξνθία φξρεσλ 

 πιελνκεγαιία 

 Απψιεηα ηξηρψλ εθεβαίνπ 

 Αξαρλεηδείο ζπίινη 

 Κνηιηαθφ επίθιεβν 

 Μπηθή αηξνθία 
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Σν επξχηεξα ρξεζηκνπνηνχκελν ζχζηεκα εθηίκεζεο ηεο 

βαξχηεηαο ηεο επαηηθήο λφζνπ θαη πξφγλσζεο πξνο ηειηθνχ ζηαδίνπ 

επαηηθή αλεπάξθεηα είλαη ην Child –Turcotte –Pugh. Δξγαζηεξηαθέο 

παξάκεηξνη πνπ πεξηιακβάλνληαη είλαη ηα επίπεδα ηεο ρνιεξπζξίλεο, ε 

αιβνπκίλε θαη ν ρξφλνο πξνζξνκβίλεο (INR). αλ θιηληθά επξήκαηα 

ειέγρνληαη ε χπαξμε αζθίηε θαη επαηηθήο εγθεθαινπάζεηαο. Ζ 

βαζκνιφγεζε ηνπ ζπζηήκαηνο θαηαηάζζεη ηνπο αζζελείο ζε ζηάδηα Α, Β 

ή C (Pugh R et al 1973) (Πίλαθαο 2).  

Πίλαθαο 2. Τπνινγηζκφο Child- Turcotte- Pough Score γηα ηελ εθηίκεζε ηεο 

βαξχηεηαο ηεο επαηηθήο λφζνπ 

 1 2 3 

Υνιεξπξζίλε νξνχ (mg/dl) <2 2-3 >3 

Αιβνπκίλε (gr/dL) >3.5 3.0-3.5 <30 

Υξ. Πξνζξνκβίλεο (ΗNR) <1.7 1.7-2.3 >2.3 

Αζθίηεο  φρη Δχθνια 

ειεγρφκελνο 

Γχζθνια 

ειεγρφκελνο 

Ζπαηηθή Δγθεθαινπάζεηα  φρη ειάρηζηε πξνρσξεκέλε 

Child – Pough score A: 5-6, B: 7-9, C: >10 

Πην πξφζθαηα αλαπηχρζεθε ην MELD score, αξρηθά  ζαλ δείθηεο 

ζνβαξφηεηαο ηεο λφζνπ, γηα εθηίκεζε ησλ αζζελψλ πνπ πξφθεηηαη λα 

ππνβιεζνχλ ζε κεηακφζρεπζε ήπαηνο, αιιά ζηαδηαθά θάλεθε φηη 

παξέρεη αμηφπηζηεο πιεξνθνξίεο γηα ηελ εθηίκεζε ηεο επηβίσζεο ησλ 

αζζελψλ ζε ηειηθνχ ζηαδίνπ επαηηθή λφζν (ESLD). Πεξηιακβάλεη ηα 

επίπεδα ρνιεξπζξίλεο, θαη θξεαηηλίλεο θαη ην ρξφλν πξνζξνκβίλεο 

εθπεθξαζκέλν ζαλ International Normalized Ratio (INR). (Malinoc M et 

al,2000). Ο ππνινγηζκφο ηνπ MELD Score γίλεηαη σο εμήο : 
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MELD Score = (0.957 * ln(θξεαηηλίλε νξνχ) + 0.378 * 

ln(ρνιεξπζξίλε νξνχ) + 1.120 * ln(INR) + 0.643 ) * 10 (ζε αζζελείο ππφ 

αηκνθάζαξζή ε ηηκή ηεο θξεαηηλίλεο ππφινγίδεηαη ζην  4.0) 

Πιενλεθηήκαηα ηνπ MELD score είλαη ε ρξήζε αληηθεηκεληθψλ 

εξγαζηεξηαθψλ επξεκάησλ θαη ε αλάπηπμε θαη επηθχξσζή ηνπ κε 

καζεκαηηθέο θαη ζηαηηζηηθέο ηελρληθέο. Πεξηνξηζκνί ηνπ ε ειαηησκέλε 

πξνγλσζηηθή ηνπ αμία γηα πάλσ απφ 3 κήλεο θαη ε πηζαλφηεηα 

ιαλζαζκέλνπ ππνινγηζκνχ απμεκέλεο θξεαηηλίλεο απφ πξσηνπαζή 

λεθξηθή λφζν ζην score. (Pagliaro L, 2002). ηελ εηθφλα 7 

παξνπζηάδνληαη ηα πνζνζηά 3κεληαίαο ζλεζηκφηεηαο κε ηα δχν 

πξναλαθεξφκελα ζπζηήκαηα θιηληθήο εθηίκεζεο ηεο επαηηθήο λφζνπ. 

 

Δηθόλα 7 . Πηζαλφηεηα ζαλάηνπ ζε 3 κήλεο ππνινγηζκέλε κε ηα Child- Pugh θαη 

MELD scores. 
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1.3.5. HCV θαη εμσεπαηηθέο εθδειώζεηο 

Πνιιέο εμσεπαηηθέο εθδειψζεηο έρνπλ αλαθεξζεί ζηελ πνξεία ηεο 

ρξφληαο HCV ινίκσμεο. Οη δηάθνξεο κειέηεο αλαθέξνπλ φηη πνζνζηφ 40-

70% ζα αλαπηχμεη ηνπιάρηζηνλ κία εμσεπαηηθή εθδήισζε θαηά ηε 

δηάξθεηα ηεο λφζνπ ελψ ζα κπνξνχζε λα είλαη ην πξψην ζεκάδη γηα ηε 

δηάγλσζε ηεο HCV ινίκσμεο (Gallosi et al, 2007).  Φαίλεηαη φηη ε 

ρξνληφηεηα ηεο λφζνπ έρεη ζαλ απνηέιεζκα ηελ ζπζζψξεπζε 

θπθινθνξνχλησλ αλνζνζπκπιεγκάησλ θαη ηελ εκθάληζε απηνάλνζσλ 

εθδειψζεσλ (Angello et al, 2004). H πην ζπρλή θαη κειεηεκέλε 

εθδήισζε είλαη ε κηθηή θξπνζθαηξηλαηκία, ε νπνία ζπλήζσο είλαη ηχπνπ 

ΗΗ θαη ΗΗΗ (Wong VS et al, 1996). Πξφθεηηαη γηα ζπζηεκαηηθή αγγεηίηηδα, 

ραξαθηεξηδφκελε απφ ελαπφζεζε αλνζνζπκπιεγκάησλ ζε κεζαία θαη 

κηθξά αγγεία θαη εκθάληζε θιηληθψλ εθδειψζεσλ. Κιηληθά εκθαλίδεηαη  

κε: α) εθδειψζεηο απφ ην δέξκα (ιεπθνθπηηαξνθιαζηηθή αγγεητηηδα), β)  

κεκβξαλψδε ζπεηξακαηνλεθξίηηδα, πνπ παξνπζηάδεηαη ζαλ λεθξσζηθφ 

ζχλδξνκν θαη νμεία λεθξηθή αλεπάξθεηα θαη γ) εθδειψζεηο πεξηθεξηθήο 

λεπξνπάζεηαο. Άιιε ζπρλά εκθαληδφκελε εθδήισζε είλαη ηα N. Hodgkin 

ιεκθψκαηα, θπξίσο ρακειήο θαθνήζεηαο (Mele A et al, 2003). 

παληφηεξεο εμσεπαηηθέο εθδειψζεηο πνπ έρνπλ ζπζρεηηζηεί κε ηελ 

επαηίηηδα C είλαη απφ ην δέξκα : νκαιφο ιεηρήλαο θαη φςηκε δεξκαηηθή 

πξνξθπξία, απφ ηνπο ελδνθξηλείο αδέλεο ζαθραξψδεο δηαβήηεο θαη 

ππνζπξενεηδηζκφο, θαη ξεπκαηηθέο εθδειψζεηο φπσο ζχλδξνκν Sjogren  

θαη αξζξίηηδα είηε πξνζνκνηάδνπζα θιηληθά κε ηε ξεπκαηνεηδή 

αξζξίηηδα, είηε ζαλ νιηγναξζξίηηδα κεζαίσλ θαη κεγάισλ αξζξψζεσλ.  
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1.4.ΗΣΟΠΑΘΟΛΟΓΗΚΑ ΔΤΡΖΜΑΣΑ ΖΠΑΣΗΣΗΓΑ C  

1.4.1. Βηνςία ήπαηνο 

Ζ δηα βειφλεο βηνςία ηνπ ήπαηνο απνηειεί ηελ θχξηα κέζνδν 

δηεξεπλήζεσο ηνπ επαηηθνχ ηζηνχ ζηελ HCV ινίκσμε. Ζ βηνςία ήπαηνο 

δελ είλαη απαξαίηεηε γηα ηελ δηάγλσζε ηεο HCV ινίκσμεο αιιά 

ρξεζηκεχεη θπξίσο γηα λα δψζεη πξνγλσζηηθά ζηνηρεία ηα νπνία πηζαλψο 

ζα θαηεπζχλνπλ ηελ ρνξήγεζε ζεξαπείαο. ηελ πξψηε θαηεγνξία 

βιαβψλ αλήθεη ε ρξφληα ππιαία θιεγκνλή, θπξίσο κε ηε κνξθή 

ιεκθνθπηηαξηθψλ αζξνίζεσλ ζηα ππιαία δηαζηήκαηα,  ε πεξηππιαία 

θιεγκνλή θαη ε ινβηαθή δξαζηεξηφηεηα κε ηε κνξθή είηε ησλ ιπηηθψλ 

λεθξψζεσλ είηε κε ηε κνξθή ησλ απνπησηηθψλ ζσκαηίσλ. Ζ χπαξμε 

ζηεάησζεο αλέξρεηαη ζε πνζνζηφ 50-70% θαη ε βαξχηεηά ηεο 

θπκαίλεηαη. Παξφιν πνπ νη βιάβεο ησλ ρνιεθφξσλ είλαη ζρεηηθά ήπηεο, 

είλαη ζρεδφλ πάληα παξνχζεο θαη πεξηιακβάλνπλ κέηξηα 

αληζνθπηηάξσζε ππξήλσλ  θαη θελνηφπηα θπηαξνπιάζκαηνο. (Geller SA 

2003). χκθσλα κε ηελ ηζηνινγηθή εηθφλα ε λφζνο βαζκνλνκείηαη θαη 

ζηαδηνπνηείηαη. Γηα ηελ βαζκνλφκεζε αμηνινγνχληαη ε λέθξσζε θαη ε 

θιεγκνλή ελψ γηα ην ζηάδην ηεο λφζνπ εθηηκάηαη ν βαζκφο ηεο ίλσζεο 

θαη ηεο αξρηηεθηνληθήο δηαηαξαρήο κε score απφ 0-6. Σα ηειεπηαία 

ρξφληα έρνπλ ρξεζηκνπνηεζεί δηάθνξα ζπζηήκαηα ηαμηλφκεζεο. Ζ ρξήζε 

δηαθνξεηηθψλ ζπζηεκάησλ ηαμηλφκεζεο, δεκηνχξγεζε ζεκαληηθά 

πξνβιήκαηα ζηε ζχγθξηζε απνηειεζκάησλ δηαθφξσλ κειεηψλ. Σα 

πεξηζζφηεξν ζπρλά ρξεζηκνπνηνχκελα απφ απηά είλαη ηα : θαηά Ishak et 

al (Ishak et al 1995) (Πίλαθαο 3 θαη Πίλαθαο 4)),  θαηά Knodell et al 

(1981) θαη ηεο νκάδαο METAVIR (Bedossa P et al, 1996). Σν ηειεπηαίν 

ην νπνίν πεξηιακβάλεη ζηνλ αιγφξηζκφ ηνπ κφλν ηηο παξακέηξνπο ηεο 



 37 

εζηηαθήο λέθξσζεο θαη ηεο ινβηαθήο λέθξσζεο, θαίλεηαη λα 

ρξεζηκνπνηείηαη ζπρλφηεξα ζηηο πην πξφζθαηεο κειέηεο. Ζ αλάπηπμε 

επαηηθήο ίλσζεο είλαη επηπινθή ηεο ρξφληαο θιεγκνλήο. Υαξαθηεξίδεηαη 

απφ ηελ ελαπφζεζε εμσθπηηάξηνπ πιηθνχ, νδεγψληαο ζε δηαηαξαρή ηεο 

επαηηθήο αξρηηεθηνληθήο κε επηδείλσζε ηεο κηθξνθπθινθνξίαο ηνπ 

ήπαηνο θαη ηεο ιεηηνπξγίαο ησλ επαηηθψλ θπηηάξσλ. Σν ζηάδην ηεο 

ίλσζεο είλαη ην απνηέιεζκα ηεο δηαηαξαρήο ηεο ηζνξξνπίαο κεηαμχ ηεο 

ζπλζέζεσο θαη ηεο απνδνκήζεσο ησλ ζπζηαηηθψλ ηνπ εμσθπηηαξίνπ 

πιηθνχ. Σα αζηεξνεηδή θχηηαξα ηνπ ήπαηνο είλαη ηα θχξηα θχηηαξα ηα 

νπνία εκπιέθνληαη ζηελ παξαγσγή εμσθπηηάξηνπ πιηθνχ (θνιιαγφλνπ, 

ηλνλεθηίλεο, ιακηλίλεο). Άλ θαη ηα αζηεξνεηδή θχηηαξα παξάγνπλ 

εμσθπηηάξην πιηθφ θάησ απφ ηελ επήξεηα πνηθίισλ εξεζηζκάησλ 

(απμεηηθψλ παξαγφλησλ, θπηηαξνθηλψλ, παξαγψγσλ ππεξνμεηδψζεσο 

ιηπηδίσλ), παξάγνπλ επίζεο θαη κεηαιινπξσηετλάζεο (MMPs) πνπ 

ειέγρνπλ θαη πξνάγνπλ ηελ απνδφκεζε απηνχ ηνπ πιηθνχ (Poynard et al 

2000). Σειηθά, ε πξσηενιπηηθή δξάζε ησλ MMPs είλαη δπλαηφλ λα 

αλαζηαιεί απφ ηνπο ηζηηθνχο αλαζηνιείο ησλ κεηαιινπξσηετλαζψλ, κία 

νκάδα πξσηετλψλ πνπ παξάγνληαη επίζεο απφ ηα αζηεξνεηδή θχηηαξα ηνπ 

ήπαηνο. Ο βαζκφο ηεο θιεγκνλψδνπο δξαζηεξηφηεηαο ν νπνίνο 

αληηπξνζσπεχεη ηε λέθξσζε δελ είλαη θαιφο δείθηεο ηεο πξνφδνπ ηεο 

ίλσζεο. 
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Πίλαθαο 3. Νεθξνθιεγµνλψδεο δξαζηεξηφηεηα ρξφληαο επαηίηηδαο (Hepatitis 

Activity Index, HAI: 0-18). Σαμηλφµεζε θαηά Ishak et al ]  

ΗΣΟΛΟΓΗΚΖ ΠΑΡΑΜΔΣΡΟ     ΒΑΘΜΟ 

Ππιαία θιεγµνλή       

Απνπζία        0  

Ήπηα ζε µεξηθά ή ζε φια ηα ππιαία     1  

Μέηξα ζε µεξηθά ή ζε φια ηα ππιαία     2  

Μέηξηα/ππθλή ζε φια ηα ππιαία      3  

Ππθλή ζε φια ηα ππιαία      4  

 

Πεξηππιαία επαηίηηδα 

Απνπζία        0 

 Ήπηα (εζηηαθή, ιίγα ππιαία)       1  

Ήπηα/µέηξηα (εζηηαθή, πεξηζζφηεξα ππιαία)     2 

Μέηξηα (ζπλερήο <50% ησλ ππιαίσλ)     3  

Ηθαλή (ζπλερήο >50%)       4  

 

Δζηηαθή λέθξσζε (ιπηηθή ή απνπησηηθή)/Δζηηαθή θιεγµνλή 

Μία εζηία Υ 10 αληηθεηµεληθφ      1 

∆χν-ηέζζεξηο εζηίεο Υ 10 αληηθεηµεληθφ    2 

Πέληε-δέθα εζηίεο Υ 10 αληηθεηµεληθφ    3 

Πεξηζζφηεξεο απφ δέθα εζηίεο Υ 10 αληηθεηµεληθφ   4  

 

πξξένπζεο λεθξώζεηο 

Απνπζία        0 

Δζηηαθή ζπξξένπζα λέθξσζε      1 

ηε δψλε 3 ζε µεξηθέο πεξηνρέο     2 

ηε δψλε 3 ζηηο πεξηζζφηεξεο πεξηνρέο    3  

Εψλε 3 + ιίγεο ππιαηνθεληξηθέο γεθπξηθέο λεθξψζεηο  4  

Εψλε 3 + πνιπάξηζµεο ππιαηνθεληξηθέο γεθπξηθέο λεθξψζεηο 5 

Παλινβηαθέο λεθξψζεηο      6 

 

HAI = 1-3: Διάρηζηεο αιινηψζεηο 

HAI = 4-8: Ήπηα ρξφληα επαηίηηδα 

HAI = 9-12: Μέηξηα ρξφληα επαηίηηδα 

HAI = 13-18: Ηθαλή ρξφληα επαηίηηδα 
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Πίλαθαο 4. ηαδηνπνίεζε ρξφληαο επαηίηηδαο. Σαμηλφµεζε θαηά Ishak et al  

 

ΗΣΟΛΟΓΗΚΖ ΠΑΡΑΜΔΣΡΟ      ΣΑ∆ΗΟ 
 

Όρη ίλσζε           0  

 

∆ηεχξπλζε µεξηθψλ ππιαίσλ απφ ηλψδε ηζηφ, µε ή ρσξίο βξαρέα ηλψδε 

δηαθξαγµάηηα          1  

 

∆ηεχξπλζε ησλ πεξηζζνηέξσλ ππιαίσλ απφ ηλψδε ηζηφ, µε ή ρσξίο βξαρέα 

ηλψδε δηαθξαγµάηηα         2  

 

∆ηεχξπλζε ησλ πεξηζζνηέξσλ ππιαίσλ απφ ηλψδε ηζηφ, µε ιίγεο ππιαην- 

ππιαίεο γέθπξεο         3  

 

∆ηεχξπλζε ησλ πεξηζζνηέξσλ ππιαίσλ απφ ηλψδε ηζηφ, µε έληνλεο 

ππιαην/ππιαίεο ή ππιαην/θεληξηθέο γέθπξεο      4  

 

Έληνλεο ππιαην/ππιαίεο ή ππιαην/θεληξηθέο γέθπξεο µε πεξηζηαζηαθνχο 

φδνπο (αηειήο θίξξσζε)         5  

 

Κίξξσζε πξνθαλήο ή νξηζηηθή       6 

 

1.4.2 Με επεκβαηηθή αμηνιόγεζε ηεο επαηηθήο ίλσζεο 

Ζ βηνςία ήπαηνο ζεσξείηαη ην “gold standard” γηα ηελ εθηίκεζε ηεο 

βαξχηεηαο ηεο επαηηθήο ίλσεζεο, είλαη φκσο κηα επεκβαηηθή δηαγλσζηηθή 

κέζνδνο κε πεξίπνπ 0,5% ζνβαξέο επηπινθέο (Piccinino F et al, 1986). 

Δπίζεο εάλ ην δείγκα απφ ηε βηνςία είλαη κηθξφηεξν απφ 15 mm, 

κεηψλεηαη πάξα πνιχ ε αμηνπηζηία ησλ επξεκάησλ. Σα ηειεπηαία ρξφληα 

έρνπλ αλαπηπρζεί δηάθνξεο κε επεκβαηηθέο ελαιιαθηηθέο κέζνδνη 

δηάγλσζεο ηεο επαηηθήο ίλσζεο πνπ βαζίδνληαη θπξίσο ζε νξνινγηθνχο 

δείθηεο έκκεζα ζπζρεηηδφκελνπο κε ην κεραληζκφ ηεο ίλσζεο. ε κηα 

κεγάιε κειέηε έγηλε ζχγθξηζε 6 δεηθηψλ κεηαμχ ηνπο αιιά θαη κε ηνλ 

ηζηνινγηθφ βαζκφ ηεο ίλσζεο (Leroy V, 2007). Σα απνηειέζκαηα ηεο 

κειέηεο απηήο ζεσξνχλ φηη νη κέζνδνη απηέο κπνξεί λα εθηηκήζνπλ ζσζηά 
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ηελ ίλσζε ζην έλα ηξίην πεξίπνπ ησλ αζζελψλ, φηαλ ρξεζηκνπνηεζνχλ ζε 

ζπλδπαζκφ. Πξφζθαηα, σο κέζν γηα ηελ εθηίκεζε ηεο επαηηθήο ίλσζεο 

πξνηάζεθε κία λέα κε επεκβαηηθή απεηθνληζηηθή κέζνδνο, ε ειαζηνγξαθία 

(Fibroscan). Σν FibroScan ππνινγίδεη ηνλ βαζκφ ηεο επαηηθήο ίλσζεο κε 

βάζε ηελ ηαρχηεηα δηέιεπζεο ειαζηηθψλ θπκάησλ κέζσ ηνπ επαηηθνχ 

παξεγρχκαηνο. Σα ειαζηηθά απηά θχκαηα παξάγνληαη θαη αληρλεχνληαη κε 

ηε βνήζεηα θεθαιήο αληρλεπηή ππεξήρσλ, ε νπνία ηνπνζεηείηαη ζηνλ 

άμνλα ελφο δνλεηή. Ζ ηαρχηεηα δηέιεπζεο εμαξηάηαη απφ ηε ζθιεξφηεηα-

αθακςία ηνπ ήπαηνο. Όζν κεγαιχηεξε είλαη ε αθακςία ηνπ επαηηθνχ 

παξεγρχκαηνο θαη θαη’επέθηαζε ν βαζκφο ηεο επαηηθήο ίλσζεο, ηφζν 

ηαρχηεξε είλαη ε δηέιεπζε ησλ ειαζηηθψλ θπκάησλ. Μνλάδα κέηξεζεο ηεο 

κεζφδνπ είλαη ην kPa.(Ziol M et al, 2005). Παξφιν πνπ απνηειέζκαηα 

δηάθνξσλ κειεηψλ δείρλνπλ φηη κε ζπλδπαζκφ ησλ κεζφδσλ απηψλ κπνξεί 

λα εθηηκεζεί ν βαζκφο ηεο ίλσζεο ζε αζζελείο κε ρξφληα επαηίηηδα 

θαίλεηαη φηη δελ κπνξνχλ λα αληηθαηαζηήζνπλ πιήξσο ηελ επαηηθή βηνςία 

(Poynard et al, 2010). 
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1.5. ΘΔΡΑΠΔΗΑ   

Πξψηεο αλαθνξέο γηα αληηκεηψπηζε ηεο επαηίηηδαο C κε ρνξήγεζε 

ηληεξθεξφλεο Α γίλνληαη απφ ηνλ Hoofnagle ην 1986 ζε πηινηηθή κειέηε 

θαη απφ ηνλ Di Bisceglie θαη ζπλεξγάηεο ζε ηπραηνπνηεκέλε δηπιή ηπθιή 

ειεγρφκελε κειέηε ην 1989. ηηο κειέηεο απηέο ήηαλ ζαθήο ε επεξγεηηθή 

δξάζε ηεο ηληεξθεξφλεο Α ηφζν ζηελ επαηηθή βηνρεκεία, φζν θαη ζηελ 

επαηηθή θιεγκνλή. Σα απνηειέζκαηα απηά επηβεβαηψζεθαλ θαη απφ 

άιινπο εξεπλεηέο (Davis G et al. 1989).  

Οη ηληεξθεξφλεο Α είλαη νηθνγέλεηα ηνπιάρηζηνλ 20 ρεκηθά 

ζπγγελψλ γιπθνπξσηετλψλ πνπ παξάγνληαη θπζηνινγηθά απφ δηάθνξνπο 

ηχπνπο θπηηάξσλ πνπ εκθαλίδνπλ αληη-ητθή, αληη-πνιιαπιαζηαζηηθή θαη 

αλνζνηξνπνπνηεηηθή δξάζε. ηελ επαηίηηδα C θαίλεηαη φηη πξνεμάξρεη ε 

αληηητθή ηνπο δξάζε.  

αλ κνλνζεξαπεία, ε ηληεξθεξόλε Α ρξεζηκνπνηήζεθε ζε δφζε 3 

ΜU ηξείο θνξέο ηελ εβδνκάδα, ζε αζζελείο κε επίπεδα ηξαλζακηλαζψλ > 

2 θνξέο ηηο θπζηνινγηθέο ηηκέο θαη ηζηνινγηθά δηαπηζησζείζα ελεξγφ 

λφζν. αλ θξηηήξηα αληαπφθξηζεο ζηε ζεξαπεία νξίδεηαη ε  νκαινπνίεζε 

ησλ ηξαλζακηλαζψλ(βηνρεκηθή αληαπφθξηζε) θαη ε αξλεηηθνπνίεζε ηνπ 

ητθνχ θνξηίνπ (ηνινγηθή αληαπφθξηζε),  ζην ηέινο ηεο ζεξαπείαο (ETR), 

θαζψο θαη 6 κήλεο κεηά ηε δηαθνπή ηεο ζεξαπείαο (SVR). Σα πνζνζηά 

ηεο αξρηθήο αληαπφθξηζεο κε ηε κνλνζεξαπεία πιεζηάδνπλ ζην 50%, ελψ 

πεξίπνπ 50% ησλ αληαπνθξηζέλησλ παξνπζηάδνπλ επαλελεξγνπνίεζε 

ηνπ ηνχ κεηά ηε δηαθνπή ηεο ζεξαπείαο (Garson JA et al 1992).  

ηηο κειέηεο απηέο ζαλ πξνγλσζηηθνί δείθηεο θαιήο αληαπφθξηζεο 

αλαγλσξίζηεθαλ ε λεαξή ειηθία, ην γπλαηθείν θχιν, ε απνπζία 

θίξξσζεο, ην ρακειφ ητθφ θνξηίν ηνπ ηνχ θαη ε παξνπζία γνλνηχπσλ 2 

θαη 3 (Davis G et al. 1994). Ζ ηληεξθεξφλε Α δηαπηζηψζεθε φηη είρε 
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επεξγεηηθή δξάζε θαη ζηηο εμσεπαηηθέο εθδειψζεηο ηεο επαηίδηδαο C, 

εηδηθφηεξα ζηα επίπεδα ηεο θξπνζθαηξηλαηκίαο, ηελ αγγεητηηδα θαη ηε 

λεθξηθή ιεηηνπξγία  (Misiani R et al. 1994) 

Οη πην ζπρλέο παξελέξγεηεο ηεο ζεξαπείαο κε ηληεξθεξφλε Α είλαη 

ππξεηφο, θαθνπρία , κπαιγίεο (flu- like syndrome), πνπ εκθαλίδνληαη 4-8 

ψξεο κεηά ε ρνξήγεζε ηνπ θαξκάθνπ θαη δηαξθνχλ πεξί ηηο 12-24 ψξεο. 

πρλά επίζεο παξνπζηάδεηαη κπεινηνμηθφηεηα κε πηψζε ησλ ιεπθψλ 

αηκνζθαηξίσλ θαη ησλ αηκνπεηαιίσλ. Πην ζπάληεο επηπινθέο θαηά ηε 

δηάξθεηα ηεο ζεξαπείαο είλαη ε απψιεηα βάξνπο, αισπεθία, δηαηαξαρέο 

ζπξενεηδηθήο ιεηηνπξγίαο θαη ςπρηαηξηθέο δηαηαξαρέο (επεξεζηζηφηεηα, 

θαηαζιηπηηθή ζπλδξνκή) νη νπνίεο κπνξεί λα απαηηήζνπλ εηδηθή 

ζεξαπεία.  

Ζ ξηκπαβηξίλε, έλα λνπθιενζηδηθφ αλάινγν κε δξάζε έλαληη ηφζν 

RNA φζν θαη DNA ηψλ, θάλεθε λα παξνπζηάδεη ζπλεξγηθή δξάζε κε ηελ 

ηληεξθεξφλε Α ζηε ζεξαπεία ηεο επαηίηηδαο C (Di Bisceglie et al. 1992, 

Brillanti S et al, 1994). Με ηε ζπλδπαζκέλε ζεξαπεία (3-5 MU IFNα 3 

θνξέο ηελ εβδνκάδα θαη 1-1.2 gr RBV εκεξεζίσο), βειηηψζεθαλ ηα 

πνζνζηά αξρηθήο αληαπφθξηζεο ζην 50-60% θαη ηεο καθξνρξφληαο ζην 

30-40% γηα ηνπο αζζελείο πνπ παίξλνπλ γηα πξψηε θνξά ζεξαπεία 

(Poynard T, et al 1998, McHutchison J et al1998). 

 Ο κηθξφο ρξφλνο εκίζεηαο δσήο ηεο ηληεξθεξφλεο θαη ε 

δπλαηφηεηα ηνπ ηνχ λα μεθεχγεη, νδήγεζε ζηελ αλάγθε δεκηνπξγίαο λέσλ 

κνξθψλ κε κεγαιχηεξε ζηαζεξφηεηα θαη απνηειεζκαηηθφηεηα. Ζ 

πεγθπιίσζε ηεο ηληεξθεξφλεο  είλαη κία δηαδηθαζία θαηά ηελ νπνία ε 

ηληεξθεξφλε ζπλδέεηαη κε έλα κφξην polyethylene glycol (PEG), κε 

απνηέιεζκα βειηίσζε ηεο θαξκαθνθηλεηηθήο θαη θαξκαθνδπλακηθήο ηνπ 

θαξκάθνπ. ήκεξα είλαη ζε ρξήζε δχν είδε πεγθπιησκέλεο 

ηληεξθεξόλεο, ε Peg –Interferon A 2a θαη ε Peg-interferon A 2b κε 
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απμεκέλν ρξφλν εκίζεηαο δσήο θαη ειαηησκέλε θάζαξζε, έηζη ψζηε λα 

κπνξνχλ λα ρνξεγνχληαη 1 θνξά ηελ εβδνκάδα. Πνιιέο κειέηεο ζηηο 

νπνίεο ρνξεγήζεθε ζπλδπαζκφο πεγθπιησκέλεο ηληεξθεξφλεο θαη 

ξηκπαβηξίλεο απέδεημαλ απμεκέλα πνζνζηά αληαπφθξηζεο ζπγθξηηηθά κε 

ηελ θιαζζηθή ηληεξθεξφλε (Zeuzem S et al, 2000, Manns M et al, 

2001,Fried M et al, 2002) πνπ γηα ηελ ETR αλέξρνληαη ζην 60% θαη thn 

SVR ζην 40-50%. αλ απνηέιεζκα ν ζπλδπαζκφο απηφο απνηειεί 

ζήκεξα ηε ζπληζηψκελε ζεξαπεία γηα ηε ρξφληα επαηίηηδα C.  Οη 

ζπγθξηηηθέο κειέηεο κεηαμχ ησλ δχν ζθεπαζκάησλ είηε έδεημαλ παξφκνηα 

απνηειέζκαηα, είηε κηθξφ πξνβάδηζκα ηεο PEG-INFa. Οη ηειεπηαίεο 

κειέηεο απέδεημαλ φηη ε κέηξεζε ηνπ ητθνχ θνξηίνπ ζηηο 4 θαη  12 

εδδνκάδεο ζεξαπείαο είλαη άξηζην θξηηήξην γηα SVR θαη έρεη πιένλ 

εληαρζεί ζηηο θαηεπζπληήξηεο νδεγίεο ηεο Ακεξηθαληθήο Δηαηξίαο γηα ηε 

Μειέηε ησλ Ζπαηηθψλ Νφζσλ (AASLD), ζαλ δείθηεο αληαπφθξηζεο ζηε 

ζεξαπεία (Ghany M et al 2009),(Πίλαθαο 5 θαη Δηθφλα 8). Οη 

αλεπηζχκεηεο αληηδξάζεηο είλαη παξφκνηεο κε ηνπ θιαζζηθνχ ζρήκαηνο 

κε παξεκθεξή πνζνζηά δηαθνπήο ηεο ζεξαπείαο. 
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Δηθόλα 8. Γξαθηθή παξάζηαζε ησλ δηαθφξσλ ηχπσλ ηνινγηθήο αληαπφθξηζεο 

ζηελ ζπλδπαζκέλε αληη- HCV ζεξαπεία (επεμεγεζε ζπληκήζεσλ ζηνλ Πίλαθα 5) 

 

 

Πίλαθαο 5. Οξηζκνί ησλ ηχπσλ ηνινγηθήο αληαπφθξηζεο ζηελ αληη HCV- Θεξαπεία 

Ghany et al, 2009, AASLD Practical Guidelines) 

Ηνινγηθή αληαπόθξηζε Οξηζκόο  Κιηληθή ζεκζία 

Σαρεία ηνινγηθή αλαηαπφθξηζε 

(Rapid Virological Response -

RVR) 

 HCV-RNA αξλεηηθφ ζηηο 4 

εβδνκάδεο ζεξαπείαο 

Μπνξεί λα επηηξέςεη 

βξαρχηεξε ζεξαπεία 

θπξίσο ζηνπο γνλνηχπνπο 

2 θαη 3 

Πξψηκε ηνινγηθή αληαπφθξηζε 

(EVR- Early virological 

response) 

HCV-RNA αξλεηηθφ ζηηο 12  

εβδνκάδεο ζεξαπείαο 

(πιήξεο)ή ειάηησζε ≥2log 

(κεξηθή) 

Πξνγλσζηηθφο δείθηεο 

γηα SVR 

Αληαπφθξηζε ζην ηέινο ηεο 

ζεξαπείαο (ETR- End of 

Treatment Response) 

HCV-RNA αξλεηηθφ ζηηο 24 

ή 48  εβδνκάδεο ζεξαπείαο 

 

Παξαηεηακέλε ηνινγηθή 

αληαπφθξηζε (SVR- Sustained 

Virological Response) 

HCV-RNA αξλεηηθφ 24 

εβδνκάδεο κεηά δηαθνπή ηεο 

ζεξαπείαο 

Ο θαιχηεξνο 

πξνγλσζηηθφο δείθηεο 

γηα καθξνρξφληα 

θαηαζηνιή ηνπ ηνχ 

Με αληαπνθξηζείο (Non 

Responder) 

Απνηπρία θάζαξζεο ηνπ 

HCV- RNA κεηά 24 

εβδνκάδεο ζεξαπείαο 

 

Null responder Διάηησζε ηνπ HCV- RNA 

<2log κεηά 24 εβδνκάδεο 

ζεξαπεία 

 

Μεξηθά αληαπνθξηζείο (Partial 

responder) 

Διάηησζε ηνπ HCV- RNA 

<2log κεηά 24 εβδνκάδεο 

ζεξαπεία, αιιά αληρλεχζηκν 
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ΚΔΦΑΛΑΗΟ 2. HIV ΛΟΗΜΧΞΖ 

 

2.1.ΔΠΗΓΖΜΗΟΛΟΓΗΑ ΚΑΗ ΣΡΟΠΟΗ ΜΔΣΑΓΟΖ 

 

Απφ ηνλ Μάην ηνπ 1981, φηαλ νη πξψηεο αλαθνξέο γηα πεξηπηψζεηο 

νκνθπιφθπισλ πνπ έπαζραλ απφ ζπάληεο ινηκψμεηο (CDC 1981α, 

1981β) έσο ζήκεξα,  30 ρξφληα κεηά ηελ έλαξμε ηεο παλδεκίαο, ε 

επηδεκηνινγία ηεο ΖΗV ινίκσμεο, θαίλεηαη λα έρεη αιιάμεη ζεκαληηθά. 

ήκεξα είλαη έλα λφζεκα κε δεκνγξαθηθή πνηθηιφηεηα πνπ πξνζβάιιεη 

φιεο ηηο ειηθίεο, θχια θαη θπιέο.  χκθσλα κε ηα ηειεπηαία δηεζλή 

επηδεκηνινγηθά ζηνηρεία  πάλσ απφ 30 εθαηνκκχξηα άλζξσπνη δνπλ 

ζήκεξα κε HIV ινίκσμε ζ’ φιν ηνλ θφζκν κε κεγαιχηεξε επίπησζε ζηελ 

ππνζαράξηα Αθξηθή, ελψ 2,5 εθαηνκκχξηα είλαη παηδηά <15 ρξφλσλ. 

(Kilmarx PH,2009). χκθσλα κε ηηο εθηηκήζεηο πνπ βαζίδνληαη ζε πιένλ 

αθξηβή κνληέια πξφγλσζεο, ηνπιάρηζηνλ 2 εθαηνκκχξηα λέεο ινηκψμεηο 

ζα ζπλερίζνπλ λα πξνζηίζεληαη θάζε ρξφλν, θαζψο πεξίπνπ ην 1/5 ησλ 

αηφκσλ κε λέεο ινηκψμεηο δελ γλσξίδνπλ φηη έρνπλ κνιπλζεί, ελψ 

αληίζεηα έλα ζεκαληηθφο αξηζκφο απηψλ πνπ γλσξίδνπλ, δελ έρνπλ 

πξφζβαζε ζε ηαηξηθή θξνληίδα.  

Οη ηξφπνη κεηάδνζεο πεξηιακβάλνπλ: α) ηε ζεμνπαιηθή επαθή κε 

κνιπζκέλν άηνκν, β) επαθή κε αίκα πνπ θέξεη ηνλ ηφ, είηε κέζσ 

κεηάγγηζεο αίκαηνο θαη παξαγψγσλ ηνπ, είηε κε ηξχπεκα κνιπζκέλεο 

βειφλαο θαη γ) θάζεηε κεηάδνζε απφ κεηέξα ζε παηδί θαηά ηνλ ηνθεηφ ή 

ην ζειαζκφ. Σα πνζνζηά κεηάδνζεο δηαθέξνπλ γεσγξαθηθά θαη 

επεξεάδνληαη απφ ηνπο θνηλσληθννηθνλνκηθνχο παξάγνληεο θαη ηηο 

ζπκπεξηθνξέο πςεινχ θηλδχλνπ πνπ επηθξαηνχλ ζε θάζε ρψξα θαζψο θαη 

απφ ηηο πνιηηηθέο πξφιεςεο πνπ εθαξκφδνληαη (ηνηρεία ηεο WHO θαη 
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ηνπ CDC). Έηζη ηα ηειεπηαία ρξφληα κε ηελ θαζηέξσζε ηνπ 

ππνρξεσηηθνχ ειέγρνπ ησλ κνλάδσλ αίκαηνο ε κεηάδνζε κέζσ 

κεηάγγηζεο έρεη ειαηησζεί ζε 1:1.000.000 κνλάδεο. Ζ πνιηηηθή πξφιεςεο 

έρεη θέξεη απνηειέζκαηα επίζεο ζηελ θάζεηε κεηάδνζε αθνχ ε 

θαζηέξσζε εηδηθψλ πξσηνθφιισλ πξφιεςεο θαηά ηελ εγθπκνζχλε θαη 

ηνθεηφ ησλ νξνζεηηθψλ εγθχσλ κείσζε ηα πνζνηά θάζεηεο κεηάδνζεο 

απφ 15-30% ζε <3% (Sturt et al, Cochrane database 2010). Αληίζεηα ηα 

πνζνζηά κεηάδνζεο κε ζεμνπαιηθή νδφ θαη κεηαμχ ησλ ρξεζηψλ 

ελδνθιέβησλ νπζηψλ θαίλεηαη λα απμάλνπλ. ηελ εηθφλα 9 

παξνπζηάδνληαη ηα πνζνζηά ησλ λέσλ κνιχλζεσλ ην έηνο 2010 αλά 

ηξφπν κεηάδνζεο. 

 

 

 

 

Δηθφλα 9. Πνζνζηά λέσλ ινηκψμεσλ ην 2010 αλά θαηεγνξία κεηάδνζεο 
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2.2. O ΗΟ 

 

2.2.1. Γνκή θαη κνξηαθή βηνινγία 

Ο ΖΗV-1, έλαο ξεηξντφο ηεο νηθνγέλεηαο ησλ βξαδέσλ ηψλ 

(lentivirus), κε δηάκεηξν 100nm είλαη ν αηηηνινγηθφο παξάγνληαο ηνπ 

ζπλδξφκνπ ηεο επίθηεηεο αλνζνινγηθήο αλεπάξθεηαο (AIDS). 

Πεξηγξάθεθε γηα πξψηε θνξά ην 1983 απφ ηηο νκάδεο ησλ Gallo θαη 

Montagnier (Barre-Sinousi et al 1983, Gallo et al, 1983).  Ζ  εηθνζάεδξε 

ζθαίξα  θαιχπηεηαη εμσηεξηθά  απφ κηα δηπινζηηβάδα, κε  θσζθνιηπίδηα 

πνπ έρνπλ ηελ ηθαλφηεηα λα δηαηάζζνληαη ζε επηθάλεηεο. Δπηπιένλ 

πεξηέρεη θαη πξνεμνρέο πνπ απνηεινχληαη απφ ζπκπιέγκαηα 

γιπθνπξσηετλψλ  ηεο εμσηεξηθήο gp120 θαη ηεο ηξαλζκεκβξάλεο gp41. 

Μέζα απφ ηελ δηπινζηηβάδα ππάξρνπλ ην εζσηεξηθφ δνκηθφ θαςίδην θαη 

νη πξσηείλεο ηνπ ππξήλα (πξσηείλεο p17, p24, p7, p6). Οη ηειεπηαίεο 

ζρεκαηίδνπλ έλα πξνζηαηεπηηθφ πεξίβιεκα κε ζρήκα θφινπξνπ θψλνπ 

θαη πεξηθιείνπλ δχν αληίγξαθα ηνπ γελεηηθνχ πιηθνχ ηνπ ηνχ ζε κνξθή 

RNA θαη αξθεηά κφξηα ηεο αλάζηξνθεο κεηαγξαθάζεο (reverse 

transcriptase) (Δηθφλα 10Α). 

To ητθφ γνληδίσκα απνηειείηαη απφ 9 ητθά γνλίδηα, πνπ 

πεξηιακβάλνπλ ην γνλίδην gag, πνπ θσδηθνπνηεί ηε δνκηθή πξσηετλε ηνπ 

θαςηδίνπ, ην pol πνπ θσδηθνπνηεί έλδπκα πνπ απαηηνχληαη γηα ηελ είζνδν 

ηνπ ηνχ ζην θχηηαξν μεληζηή θαη ηνλ πνιιαπιαζηαζκφ ηνπ, θαζψο θαη ηελ 

ητθή πξσηεάζε θαη ην env πνπ θσδηθνπνηεί ηηο γιπθνπξσηετλεο ηνπ 

πεξηβιήκαηνο gp120 θαη gp41. Οη δχν LTR (long terminal repeats) 

πεξηνρέο ζηηο δχν άθξεο ηνπ γνληδίνπ, ζπλδένληαη κε ην DNA ηνπ μεληζηή 

κεηά ηελ είζνδν ηνπ ηνχ θαη δελ θσδηθνπνηνχλ θακία πξσηετλε. Δπηπιένλ 

ν HIV πεξηιακβάλεη 6 αθφκα γνλίδηα ηα vif, vpu, vpr, tat, rev θαη nef, κε 
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δεπηεξεχνπζεο αιιά ζεκαληηθέο ιεηηνπξγίεο νη νπνίεο ραξαθηεξίζηεθαλ 

κε ιεπηνκέξεηεο ηα ηειεπηαία ρξφληα (Δηθφλα 10Β). 

A 

 

Β 

 

         

 

Δηθφλα 10. Ζ δνκή (Α) θαη ην γνληδίσκα (Β) ηνπ HIV 
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2.2.2.  Πνιιαπιαζηαζκόο 

Ζ παζνγέλεηα ηεο HIV ινίκσμεο αληαλαθιά ηελ ζχλζεηε 

αιιειεπίδξαζε κεηαμχ ηηθνχ πνιιαπιαζηαζκνχ, θαηαζηξνθήο ησλ 

ιεκθνθπηηάξσλ απφ ηνλ ηφ θαη αλνζνινγηθήο απάληεζεο ηνπ μεληζηή. Σα 

θχξηα θχηηαξα ζηφρνη ηνπ HIV είλαη ηα CD4+ Σ- ιεκθνθχηηαξα θαη ηα 

καθξνθάγα (Dalgleish et al 1984). πλδεφκελνο κε ηε γιπθνπξσηετλε 

gp120 ζηελ επηθάλεηα απηψλ ησλ θπηηάξσλ θαη κε ζπλππνδνρείο 

ρπκνθηλψλ, θπξηφηεξνη ησλ νπνίσλ είλαη o CCR5 γηα ηα καθξνθάγα (Μ-

tropic ηνί) θαη ν CXCR4 γηα ηα Σ-ιεκθνθχηηαξα (Σ-tropic ηνί), 

πξνθαιείηαη δνκηθή κεαβνιή ζηελ gp41, ε νπνία επηηξέπεη ζηνλ HIV λα 

εηζέξρεηαη ζην θχηηαξν μεληζηή. Κάπνηνη ηνί κε δηπιφ ηξνπηζκφ κπνξεί 

λα ρξεζηκνπνηήζνπλ θαη ηνπο δχν ππνδνρείο γηα ηελ είζνδφ ηνπο (Liao F 

et al 1997). Μεηά ηελ είζνδν ζην θχηηαξν μεληζηή, ην ηηθφ RNA 

κεηαγξάθεηαη κε ηε βνήζεηα ηεο αλάζηξνθεο κεηαγξαθάζεο ζε πξντηθφ 

DNA, κεηαθέξεηαη ζηνλ ππξήλα ηνπ θπηηάξνπ θαη κε ηε βνήζεηα ηεο 

ηληεγθξάζεο ελζσκαηψλεηαη ζην γνληδίσκα ηνπ θπηηάξνπ μεληζηή, φπνπ 

κπνξεί, αλάινγα κε ην επίπεδν ελεξγνπνίεζεο ηνπ θπηηάξνπ ζηφρνπ, είηε 

λα εγθαηαζηήζεη ελεξγφ ινίκσμε κε απνηέιεζκα ηελ παξαγσγή λέσλ 

ηηθψλ ζσκαηηδίσλ είηε λα παξακείλεη ζε ιαλζάλνπζα θαηάζηαζε. 

 

2.2.3. Δξγαζηεξηαθή δηεξεύλεζε 

Οη κέζνδνη δηάγλσζεο βαζίδνληαη : α) ζηελ αλίρλεπζε εηδηθψλ γηα 

ηνλ HIV αληηζσκάησλ θαη  β) ζηελ άκεζε αλίρλεπζε ηνπ ηνχ. 

 ηηο κεζφδνπο αλίρλεπζεο αληηζσκάησλ πεξηιακβάλεηαη ε 

αλνζνελδπκηθή κέζνδνο (ΔΗΑ), ε επηβεβαησηηθή κέζνδνο 

αλνζνζηππψκαηνο ηχπνπ Western (Western Blot), ε κέζνδνο  Line 

ImmunoAssays (LIA) θαη ν αλνζνθζνξηζκφο (IFA). Γηα λα ηεζεί ε 

δηάγλσζε είλαη απαξαίηεην λα δηελεξγεζνχλ κία βαζηθή κέζνδνο 
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αλίρλεπζεο θαη κία επηβεβαησηηθή κέζνδνο. Ζ επαηζζεζία ηνπ 

ζπλδπαζκνχ ησλ κεζφδσλ αλέξρεηαη ζην 99,3% θαη ε εηδηθφηεηά ηνπο 

99,7%, 

 ηηο άκεζεο κεζφδνπο αλίρλεπζήο ηνπ HIV πεξηιαβάλνληαη νη: 

 αλίρλεπζε ηνπ αληηγφλνπ p24 κε αλνζνελδπκηθέο κεζφδνπο ή κε  

κέζνδν ICD (immune complex dissociation) κε δηαρσξηζκφ ησλ 

αλνζνζπκπιεγκάησλ p24 

 θαιιηέξγεηεο πεξηθεξεηαθψλ κνλνπχξελσλ θπηηάξσλ αίκαηνο  

 κέζνδνη αλίρλεπζεο HIV RNA  

- RT-PCR: έρνπλ φξην αλίρλεπζεο 50 copies/ml θαη θαιχηεξε   

απφδνζε ζηελ αλίρλεπζε φισλ ησλ ππνηχπσλ.  

    - Nucleic Acid Sequence Based Amplification (NASBA) ή 

Transcription Mediated Amplification (TMA) Πξφθεηηαη γηα 

ηζνζεξκηθέο κεζφδνπο ελίζρπζεο ηνπ ητθνχ RNA κε πςειά φξηα 

επαηζζεζίαο   

- Βranched chain DNA (bDNA). Παξνπζηάδεη ρακειφηεξε 

επαηζζεζία  ζε ζρέζε κε ηηο κεζφδνπο πνπ βαζίδνληαη ζε PCR ζηηο 

νπνίεο ε επαηζζεζία αλέξρεηαη  ζην 98%.  

 

2.3. ΠΑΘΟΓΔΝΔΗΑ –  ΦΤΗΚΖ ΗΣΟΡΗΑ - ΚΛΗΝΗΚΖ ΔΗΚΟΝΑ 

 

Ο ινηκνγφλνο θχθινο ηνπ HIV μεθηλά κε βιελλνγνληθή (θνιπηθή, 

νξζηθή, ζηνκαηηθή) ή παξεληεξηθή έθζεζε ζηνλ ηφ. Σα δελδξηηηθά 

θχηηαξα πνπ ππάξρνπλ ζε αθζνλία ζηηο βιελλνγνληθέο ζηηβάδεο 

ρξεζηκεχνπλ ζαλ κεηαθνξείο ηνπ ηνχ ζηνλ ιεκθνπνηεηηθφ ηζηφ, 

θέξλνληάο ηνλ ζε ζηελή επαθή κε ελεξγνπνηεκέλα CD4+ θχηηαξα, 

επηηξέπνληάο ηνπ ηελ έληνλε αλαπαξαγσγή, ππεχζπλε γηα ηελ έθξεμε ηεο 

ηαηκίαο θαηά ηελ πξψηε θάζε ηεο ινίκσμεο . Ζ θπζηθή ηζηνξία ηεο  HIV 
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ινίκσμεο πεξηιακβάλεη ηξία ζηάδηα : ηελ πξσηνινίκσμε, ηελ πεξίνδν ηεο 

θιηληθήο εξεκίαο θαη ην ζηάδην ηνπ θιηληθνχ AIDS (Δηθφλα 12). 

 

2.3.1. Πξσηνινίκσμε 

 Σξείο έσο 6 εβδνκάδεο κεηά ηελ είζνδν ηνπ ηνχ κπνξεί λα 

εκθαληζζεί  θιηληθφ  ζχλδξνκν πνπ κηκείηαη ινηκψδε κνλνππξήλσζε 

(Cooper et al, 1985). Σα πην ζπρλά ζπκπηψκαηα ηεο πξσηνινίκσμεο είλαη 

ππξεηφο, θαθνπρία, δηφγθσζε ηξαρειηθψλ ιεκθαδέλσλ, 

θειηδνβιαηηδψδεο εμάλζεκα, θαξπγγίηηδα,  θαη εκθαλίδεηαη πεξίπνπ ζην 

70% ησλ αζζελψλ, ελψ ζηνπο ππφινηπνπο ε πεξίνδνο απηή δηαδξάκεη 

αζπκπησκαηηθά (Kahn et al, 1998). Ζ πεξίνδνο απηή πνπ ζπλήζσο 

δηαξθεί 7-10 εκέξεο,  ζπλνδεχεηαη απφ πςειά επίπεδα HIV ηαηκίαο ελψ 

ππάξρεη κηθξή πηψζε ησλ CD4 θαη CD8  θπηηάξσλ ηα νπνία γξήγνξα 

επαλέξρνληαη ζε θπζηνινγηθά, αιιά ζπάληα ζηα αξρηθά επίπεδα (Gupta et 

al, 1993). Σα ηειεπηαία ρξφληα έρεη απνδεηρζεί φηη ν HIV ζηνρεχεη ηα Σ- 

θχηηαξα κλήκεο ηνπ γαζηξεληεξηθνχ επηζειίνπ. Απηφ νδεγεί ζε ηαρεία 

καδηθή θαη πηζαλά κφληκε θαηαζηξνθή ησλ CD4 θπηηάξσλ, ξήμε ηνπ 

εληεξηθνχ βιελλνγφλνπ, θαη είζνδν κηθξνβηαθψλ πξντφλησλ ζηε 

ζπζηεκαηηθή θπθινθνξία. (Brenchley JM, 2004). Σαπηνρξφλσο 

κνιχλνληαη θαη φια ηα άιια ζσκαηηθά δηακεξίζκαηα 

ζπκπεξηιακβαλνκέλνπ θαη ηνπ ΚΝ. Ζ αλίρλεπζε ησλ εηδηθψλ αληη –

ΖΗV αληζσκάησλ ζπλήζσο είλαη δπλαηή 1- 4 εβδνκάδεο κεηά ηελ είζνδν 

ηνπ ηνχ, παξ’ φια απηά ην «ζησπειφ παξάζπξν» κπνξεί λα θηάζεη θαη 

κέρξη 6 κήλεο (Δηθφλα 11). Γελεηηθνί παξάγνληεο, φπσο ε κεηάιιαμε 

CCR5Γ32 (Samson, 1996) θαη ζπγθεθξηκέλνη ηχπνη HLA, κπνξεί λα 

επεξεάζνπλ ηελ θιηληθή εθδήισζε ηεο πξσηνινίκσμεο θαη ηελ ηαρχηεηα 

ηεο εμέιημεο ηεο ινίκσμεο.  
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2.3.2. Πεξίνδνο θιηληθήο εξεκίαο  

Ο νξγαληζκφο αληηδξά κε κηα εηδηθή θπηηαξνηνμηθή αλνζηαθή 

απάληεζε. Ζ εκθάληζε HIV εηδηθψλ CD8 θπηηαξνηνμηθψλ 

ιεκθνθπηηάξσλ θαηά ηελ νμεία ινίκσμε, ζρεηίδεηαη κε ζρεηηθή θάκςε 

ηεο ηαηκίαο ζην πιάζκα (Borrow et al, 1994). 

 

 

 

Δηθόλα 11. Υξφλνο αλίρλεπζήο αληη – HIV αληηζσκάησλ 

 

Πεξίπνπ 6 κήλεο κεηά ηελ ινίκσμε, ν ητθφο πνιιαπιαζηαζκφο είλαη 

ζηαζεξφο, θαη ε παξαγσγή ητθψλ ζσκαηηδίσλ εμηζνξξνπείηαη απφ ηελ 

αλνζνινγηθή θάζαξζε (Burger S et al, 2003). Αθνινπζεί κία πεξίνδνο 

θιηληθήο εξεκίαο αξθεηψλ ρξφλσλ θαηά ηελ νπνία ηα άηνκα πνπ 

κνιχλζεθαλ δελ εκθαλίδνπλ θακία θιηληθή εθδήισζε. Ζ πεξίνδνο απηή 

ηεο «θιηληθήο εξεκίαο» κπνξεί λα δηαξθέζεη  γηα 8- 10 έηε, θαηά ηε 

δηάξθεηα ηεο νπνίαο ηα CD4 θχηηαξα παξακέλνπλ ζηαζεξά ή κεηψλνληαη 

αξγά θαη ην ηηθφ θνξηίν ηνπ πιάζκαηνο παξακέλεη ζε ζρεηηθά ζηαζεξά 

επίπεδα. Αληίζεηα ν ηφο ζπλερίδεη λα δξαζηεξηνπνηείηαη ζηνλ 

ιεκθνπνηεηηθφ θαη άιινπο ηζηνχο. ην ηέινο ηεο πεξηφδνπ απηήο κπνξεί 
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λα εκθαληζζνχλ θιηληθέο εθδειψζεηο πνπ δελ ραξαθηεξίδνπλ ην θιηληθφ 

AIDS αιιά είλαη ελδεηθηηθέο αξρφκελεο αλνζνθαηαζηνιήο. (βι. θιηληθέο 

θαηαζηάζεηο ζηαδίνπ Β θαηά CDC).  

 

2.3.3 Πεξίνδνο  θιηληθνύ ζπλδξόκνπ AIDS 

Όηαλ ν αξηζκφο ησλ  CD4 θπηηάξσλ πέζεη ζε <200 /κl ην ηηθφ 

θνξηίν ζην πιάζκα αλεβαίλεη θαη ε πξννδεπηηθή θαη βαζηά 

αλνζνθαηαζηνιή νδεγνχλ ζην ζπκπησκαηηθφ ζηάδην ηεο λφζνπ θαηά ηε 

δηάξθεηα ηνπ νπνίνπ αλ ν αζζελήο δελ ππνβιεζεί ζε ζεξαπεία,  εκθαλίδεη 

επθαηξηαθέο ινηκψμεηο, αζπλήζε λενπιάζκαηα θαη άιιεο λνζνινγηθέο 

νληφηεεο πνπ ραξαθηεξίδνπλ ην AIDS θαη νδεγνχλ ηειηθά ζηνλ ζάλαην 

(θιηληθέο θαηαζηάζεηο ζηαδίνπ C θαηά CDC).  Πεξίπνπ 5% ησλ αηφκσλ 

πνπ κνιχλνληαη θαηαθέξλνπλ λα ειέγμνπλ ηε ινίκσμε παξακέλνπλ 

αζπκπησκαηηθνί θαη ρσξίο ζεξαπεία, κε ρακειφ HIV-RNA  θαη ζηαζεξφ 

αξηζκφ CD4 (elite controlers). ηελ εηθφλα 8 παξνπζηάδνληαη ηα επίπεδα 

ησλ CD4 ιεκθνθπηηάξσλ θαη ηνπ HIV- RNA απφ ηελ ινίκσμε έσο ηελ 

εθδήισζε θιηληθψλ ζπκπησκάησλ αλ δελ ρνξεγεζεί αληηξεηξντθή 

ζεξαπεία. (Pantaleo et al, 1993) 

 

Δηθόλα 12. H θπζηθή ηζηνξία ηεο HIV ινίκσμεο ρσξίο ζεξαπεία (Pantaleo G , 1993) 
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2.3.4. Κιηληθά ζηάδηα HIV ινίκσμεο 

Γηα ηελ θαιχηεξε εθηίκεζε θαη αληηκεηψπηζε ηεο λφζνπ έρνπλ 

θαζνξηζηεί θιηληθά ζηάδηα. Πεξηζζφηεξν γλσζηή θαη ρξεζηκνπνηνχκελε 

ε ζηαδηνπνίεζε ηνπ Κέληξνπ Διέγρνπ Ννζεκάησλ ησλ ΖΠΑ (CDC) ε 

νπνία ρξεζηκνπνηεί γηα ηελ εθηίκεζε ηεο βαξχηεηαο ηεο λφζνπ ηα 

επίπεδα ησλ CD4 θαη ηελ χπαξμε εηδηθψλ θιηληθψλ θαηαζηάζεσλ πνπ 

ζρεηίδνληαη κε ηε ινίκσμε (Πίλαθαο 6) (CDC1993). 

 

Πίλαθαο 6.  ηαδηνπνίεζε HIV ινίκσμεο θαηά CDC 

 

Δπίπεδα CD4 Κιηληθέο θαηαζηάζεηο 

 A 

Αζπκπησκαηηθή λφζνο 

Ομεία ινίκσμε 

Β * C θαηαζηάζεηο 

πνπ θαζνξίδνπλ ην 

AIDS** 

>500 

θχηηαξα/κl 

A1 B1 C1 

200-500 

θχηηαξα/κl 

A2 B2 C2 

<200 

θχηηαξα/κl 

A3 B3 C3 

 

*ηάδην Β. Κιηληθέο θαηαζηάζεηο πνπ δελ ραξαθηεξίδνπλ ην AIDS αιιά 

είλαη ελδεηθηηθέο αξρόκελεο αλνζνθαηαζνιήο  

Βαθηεξηαθή αγγεηνκάησζε - Καληηληίαζε ζηνκαηνθαξπγγηθή (κπθσηηθή 

ζηνκαηίηηο) - Καληηληίαζε αηδνηνθνιπηθή (επηκέλνπζα, ζπρλή ή κε αληαπνθξηλφκελε 

ζε ζεξαπεία) - Γπζπιαζία ηνπ ηξαρήινπ ηεο κήηξαο (κέζε ή βαξεία)/ in situ 

θαξθίλσκα ηνπ ηξαρήινπ ηεο κήηξαο - Γεληθεπκέλα ζπκπηψκαηα φπσο ππξεηφο 

(38,5° C) ή δηάξξνηα γηα πεξηζζφηεξν απφ 1 κήλα - ηνκαηηθή ιεπθνπιαθία - Έξπεο 

δσζηήξ, κε δχν ηνπιάρηζηνλ δηαθνξεηηθά επεηζφδηα ή θαηαιακβάλσλ πεξηζζφηεξα 

απφ έλα δεξκνηφκηα - Ηδηνπαζήο ζξνκβνπεληθή πνξθχξα - Ληζηεξίνζηο - Ππειηθέο 

θιεγκνλέο - Πεξηθεξηθή λεπξνπάζεηα. 
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** ηάδην C.  Καηαζηάζεηο πνπ θαζνξίδνπλ ην AIDS  

  Βαθηεξηαθή πλεπκνλία, ππνηξνπηάδνπζα (δχν ή πεξηζζφηεξα επεηζφδηα ζε 12 

κήλεο)  

  Καληηληίαζε ησλ βξφγρσλ, ηεο ηξαρείαο, ή ησλ πλεπκφλσλ  

  Καληηληίαζε, νηζνθάγνπ  

  Καξθίλσκα ηνπ ηξαρήινπ ηεο κήηξαο, επεκβαηηθή, επηβεβαηψλεηαη κε βηνςία  

  Kνθθηδηνεηδνκπθεηίαζε, δηάζπαξηε ή εμσπλεπκνληθή  

  Κξππηνθφθθσζε, εμσπλεπκνληθή  

  Κξππηνζπνξηδίσζε, ρξφληα εληεξηθή (> 1 κήλα ζε δηάξθεηα)  

  Λνίκσμε απφ Κπηηαξνκεγαιντφ (εθηφο απφ ην ήπαξ,  ζπιήλα, ή ιεκθαδέλεο)  

  Δγθεθαινπάζεηα, πνπ ζρεηίδεηαη κε ηνλ ηφ HIV-  

 Απιφο έξπεο: ρξφληα έιθε (> 1 κήλα ζε δηάξθεηα), ή βξνγρίηηδα, 

πλεπκνλίηηδα, ή νηζνθαγίηηδα  

  Ηζηνπιάζκσζε, δηάζπαξηε ή εμσπλεπκνληθή  

  Ηζνζπνξίαζε, ρξφληα εληεξηθή (> 1-κήλα ζε δηάξθεηα)  

  άξθσκα Kaposi  

 Λέκθσκα, ιέκθσκα Burkitt, αλνζνβιαζηηθφ, ή πξσηνγελέο θεληξηθνχ 

λεπξηθνχ ζπζηήκαηνο  

 Λνίκσμε απφ άηππα κπθνβαθηεξίδηα  (MAC) ή Mycobacterium kansasii, 

δηάζπαξηε ή εμσπλεπκνληθή  

  Λνίκσμε απφ κπθνβαθηεξίδην θπκαηίσζεο, πλεπκνληθή ή εμσπλεπκνληθή  

 Λνίκσμε απφ άιια είδε ή άγλσζηα είδε κπθνβαθηεξηδίσλ, δηάζπαξηε ή 

εμσπλεπκνληθή  

  Πλεπκνλία απφ Pneumocystis carinii  (PCP  

  Πξννδεπηηθή πνιπεζηηαθή ιεπθνεγθεθαινπάζεηα (PML)  

  ζεςαηκία απφ ζαικνλέιαο ππνηξνπηάδνπζα  (nontyphoid)  

   Σνμνπιάζκσζε ηνπ εγθεθάινπ  

  χλδξνκν απίζρλαλζεο πνπ πξνθαιείηαη απφ ηνλ ηφ HIV (αθνχζηα απψιεηα 

βάξνπο> 10% ηνπ αξρηθνχ ζσκαηηθνχ βάξνπο), πνπ ζπλδέεηαη είηε κε ρξφληα 

δηάξξνηα (δχν ή πεξηζζφηεξεο ραιαξά θφπξαλα αλά εκέξα γηα ≥ 1, ή ρξφληα 

θαηαβνιή θαη ππξεηφ γηα > κήλα . 
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2. 4. ΘΔΡΑΠΔΗΑ 

 

Σα ηειεπηαία ρξφληα ε θαιχηεξε θαηαλφεζε ηεο παζνγέλεηαο ηεο 

HIV ινίκσμεο νδήγεζε ζηελ αλάπηπμε αληηξεηξντθψλ θαξκάθσλ πνπ 

δξψληαο ζε δηάθνξεο θάζεηο ηνπ θχθινπ δσήο ηνπ ηνχ άιιαμαλ 

δξακαηηθά  ηε θπζηθή ηζηνξία ηεο λφζνπ θαη ηε κεηέηξεςαλ ζε ρξφλην 

λφζεκα (Palella FJ et al,1998). Ζ χπαξμε παξφια απηά ηεο δεμακελήο 

ησλ θπηηάξσλ ζηα νπνία ν ηφο βξίζθεηαη ζε ιαλζάλνπζα θαηάζηαζε 

(latent reservoirs) είλαη ππεχζπλε γηα ηελ αδπλακία επίηεπμεο ηνπ ηειηθνχ 

ζηφρνπ, ηελ εθξίδσζε ηνπ ηνχ.  

Σν πξψην αληηξεηξντθφ θάξκαθν πνπ ρξεζηκνπνηήζεθε ζηελ αληη -

HIV ζεξαπεία ήηαλ ε Zidovudine (ΑΕΣ) ην 1998, έλα λνπθιενζηδηθφ 

αλάινγν ηεο αλάζηξνθεο ηζαλζθξηπηάζεο (NRTI), ην νπνίν παξά ηηο 

πξνζδνθίεο απνδείρζεθε φηη ρνξεγνχκελν σο κνλνζεξαπεία, δελ απμάλεη 

ηελ επηβίσζε (Hamilton 1992, Concorde 1994). Απφ ην 1991 έσο ην 1995 

ρξεζηκνπνηήζεθαλ ζπλδπαζκνί  δχν NRTIs κε κεγάια πνζνζηά 

αλάπηπμεο αληνρήο. ηαζκφο ζηελ ηζηνξία ηεο αληη HIV ζεξαπείαο είλαη 

ε είζνδνο ην 1995-1996 ηεο ηξηπιήο αληηξεηξντθήο αγσγήο ή Highly 

Active Antiretroviral Therapy (HAART) (Hammer 1996). Ζ ρνξήγεζε 

ηξηπινχ ζρήκαηνο γξήγνξα πξνθαιεί ητθή θαηαζηνιή θαη επηηξέπεη 

ζεκαληηθή θαη ζηαζεξή αχμεζε ηνπ αξηζκνχ ησλ CD4 θπηηάξσλ 

(Mocroft et al, 2007), ε νπνία αληαλαθιά θαη αλνζνινγηθή 

απνθαηάζηαζε. Απνηέιζκα ηεο ζπζηεκαηηθήο ρνξήγεζεο HAART ήηαλ 

ε δξακαηηθή κείσζε ησλ ζαλάησλ απφ AIDS θαη ε αιιαγή ηεο θπζηθήο 

ηζηνξίαο ηεο λφζνπ (Δηθφλα 13). 
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Δηθόλα 13. Διάηησζε ηεο HIV ζλεζηκφηεηαο κεηά ηελ έλαξμε ηεο HAART 

 

Μέρξη ζήκεξα πεξηζζφηεξα απφ 20 αληηξεηξντθά θάξκαθα έρνπλ πάξεη 

έγθξηζε γηα ζεξαπεία ηα νπνία αλάινγα κε ηε δξάζε ηνπο (εηθφλα 14) 

θαηαηάζζνληαη ζε: 

 Ννπθιενζηδηθνί(NRTIS) θαη λνπθιενηηδηθνί (NtRTIs) 

αλαζηνιείο ηεο αλάζηξνθεο ηξαλζθξηπηάζεο  

AZT, DDC, DDI, d4T, 3TC, ABC, FTC, TDF  

 Με Ννπθιενζηδηθνί αλαζηνιείο ηεο αλάζηξνθεο 

ηξαλζθξηπηάζεο (ΝNRTIS) 

Nevirapine, Delavirdine, Efavirenz, Etravirine 

 Αλαζηνιείο ηεο πξσηεάζεο (PIs) 

Saquinavir, Indinavir, Nelfinavir, Ritonavir, Lopinavir 

Tipranavir, Fosamprenavir, Atazanavir, Darunavir 

 Αλαζηνιείο ηληεγθξάζεο  

Raltegravir 

 Αλαζηνιείο Δηζφδνπ 

T-20, Maraviroc 
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Δηθόλα 14 . ηφρνη ηεο αληηξεηξντθήο ζεξαπείαο ζηνλ θχθιν ηνπ HIV. 

 

ηφρνο ηεο αληη-HIV ζεξαπείαο είλαη ε θαηαζηνιή ηνπ ηνχ ζε 

επίπεδα HIV-RNA κε αληρλεχζηκα κε ηηο ηξέρνπζεο κεζφδνπο (<50 

αληίγξαθα/ml) θαη ε απνθαηάζηαζε ηνπ αξηζκνχ ησλ CD4 

ιεκθνθπηηάξσλ, παξάκεηξνη κε ηηο νπνίεο εθηηκάηαη ε επηηπρία ηεο 

ζεξαπείαο. ε πεξίπησζε πνπ κε ην ρνξεγνχκελν ζρήκα δελ 

επηηπγράλεηαη ε επηζπκεηή ηνινγηθή θαηαζηνιή, ή ζε πεξίπησζε 

αχμεζεο ηνπ ητθνχ θνξηίνπ κεηά πεξίνδν κε αληζρλεχζηκνπ ηηνχ 

θνξηίνπ, ειέγρεηαη ε πηζαλή εκθάληζε κεηαιιάμεσλ πνπ επζχλνληαη γηα 

αληνρή ζην ζπγθεθξηκέλν ζεξαπεπηηθφ ζρήκα. εκαληηθφο παξάγνληαο 

ηνινγηθήο επηηπρίαο είλαη ε άξηζηε ζπκκφξθσζε ζηε ζεξαπεία. 

(Paterson et al, 2000).  

Ο ρξφλνο έλαξμεο ζεξαπείαο ηα ηειεπηαία ρξφληα κε ηελ 

αλαγλψξηζε θαη ηεο πηζαλήο καθνπξφζεζκεο ηνμηθφηεηαο απφ ηε 

HAART βαζίδεηαη ζηελ ζεσξία ηνπ «ρηχπα ζθιεξά αιιά κφλν φηαλ 
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είλαη απαξαίηεην» (Harrington et al, 2000). Έηζη ζχκθσλα κε ηηο 

ηειεπηαίεο θαηεπζπληήξηεο νδεγίεο πνπ βαζίζηεθαλ ζε κεγάιεο κειέηεο 

(NA- ACCORD, CASCADE Collaboration, HIV-Causal Collaboration) , 

ζπληζηάηαη ρνξήγεζε νπσζδήπνηε  ζε ζπκπησκαηηθή ινίκσμε ή ζε 

αζπκπησκαηηθά άηνκα  κε CD4 <350/κl, ιφγσ ηνπ απμεκέλνπ θηλδχλνπ 

γηα αλάπηπμε επθαηξαθψλ ινηκψμεσλ ή θαθνεζεηψλ. Γηα άηνκα κε CD4 

350-500 νη κειέηεο έρνπλ δείμεη επηβξάδπλζε ηεο εμέιημεο ηεο HIV 

ινίκσμεο αιιά είλαη αζαθέο αλ ηειηθά ειαηηψλεηα ε ζλεζηφηεηα. 

Δπνκέλσο ε ζπζηάζεηο γηα έλαξμε ζεξαπείαο είλαη ιηγφηεξν ηζρπξέο θαη 

εμαηνκηθεχεηαη αλάινγα κε ηε ζπλχπαξμε άιισλ θιηληθψλ θαηαζηάζεσλ 

ή ηελ πηζαλφηεηα ηνμηθφηεηαο. (http://aidsinfo.nih.gov/guidelines). 

Οη παξελέξγεηεο ησλ αληηξεηξντθψλ θαξκάθσλ κπνξεί λα είλαη 

άκεζεο ή καθξνπξφζεζκεο. 

 

ηηο ζπρλφηεξεο άκεζεο pαξελέξγεηεο πεξηιακβάλνληαη:  

 Γαζηξεληεξηθέο δηαηαξαρέο: 

−  λαπηία θαη έκεηνο εκθαλίδνληαη πην ζπρλά κε ηα NRTIs 

−  δηάξξνηεο παξνπζηάδνπλ ζπρλφηεξα νη PIs.  

 Αηκαηνινγηθή ηνμηθφηεηα:   

− ζπλήζσο κε ρνξήγεζε  AZT 

 Νεπξνινγηθέο δηαηαξαρέο  

− εθδειψζεηο απφ ην ΚΝ θπξίσο κε ην Efavirenz  

− πεξηθεξηθή λεπξνπάζεηα νθεηιφκελε ζην DDI 

 Αιιεξγηθέο αληηδξάζεηο 

−  ABC, Efavirenz, Nevirapine 

 Τπεξιηπηδαηκία  

−  PIs. 
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ηηο  απώηεξεο παξελέξγεηεο πεξηιακβάλνληαη : 

- Ζ εκθάληζε ιηπναηξνθίαο θαη ιηπνδπζηξνθίαο  

- Αληνρή ζηελ ηλζνπιίλε/ζαθραξψδεο δηαβήηεο 

- Οζηενπφξσζε 

- Καξδηαγγεηαθά ζπκβάληα 

- Νεθξνηνμηθφηεηα  (TDF, Indinavir). 
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ΚΔΦΑΛΑΗΟ 3. HCV/HIV ΤΛΛΟΗΜΧΞΖ 

 

3.1. ΔΠΗΓΖΜΗΟΛΟΓΗΑ 

 

Ζ ζπιινίκσμε κε ηνπο ηνχο HCV θαη HIV είλαη αξθεηά ζπρλή 

αθνχ νη δχν ηνί έρνπλ θνηλνχο ηξφπνπο κεηάδνζεο. Ζ κέζε ζπρλφηεηα 

ηεο ζπιινίκσμεο HCV/ HIV, αλέξρεηαη ζχκθσλα κε επηδεκηνινγηθέο 

κειέηεο ζην 35% φισλ ησλ HIV ζεηηθψλ αηφκσλ, θαη 5-10% ησλ HCV 

ζεηηθψλ (Sherman K et al, 2002). Σα πνζνζηά θπκαίλνληαη, ηφζν 

γεσγξαθηθά, φζν θαη κεηαμχ ησλ δηαθφξσλ νκάδσλ θηλδχλνπ. Έηζη 

επεηδή ν HCV κεηαδίδεηαη θπξίσο παξεληεξηθά ηα πνζνζηά 

ζπιινίκσμεο είλαη πςειφηεξα  ζηνπο ΔΦ ρξήζηεο νπζηψλ  θαζψο θαη 

ζηνπο πνιπκεηαγγηζκέλνπο κε παξάγσγα αίκαηνο, ζηνπο νπνίνπο ηα 

πνζνζηά αγγίδνπλ ην 90% (Soriano et al, 1999, Rockstroh J et al, 

2004).  

Ζ ζπλχπαξμε ησλ δχν ηψλ ηνπ HCV θαη ηνπ HIV ινίκσμε 

επεξεάδεη αξλεηηθά ηα πνζνζηά θάζαξζεο ηνπ HCV ειαηηψλνληαο ηα  

απφ 30% ζην 10%, ελψ ηα πνζνζηά ηεο ζεμνπαιηθήο κεηάδνζεο 

απμάλνληαη ζην 3% θαη ε θάζεηε κεηάδνζε απφ 5% ζην 20%. Σα 

πνζνζηά απηά θαζηζηνχλ ηελ HCV ινίκσμε ζεκαληηθφ παξάγνληα ζπ-

λνζεξφηεηαο  ηεο HIV ινίκσμεο. 

 

3.2. ΓΗΑΓΝΧΖ 

Οη δηαγλσζηηθέο κέζνδνη δελ δηαθέξνπλ απφ απηέο γηα ηα άηνκα 

κε κφλνινίκσμε. Αληη – HCV αληηζψκαηα αληρλεχνληαη κε κέζνδν 

ELISA. Παξφια απηά ζε πνζνζηφ πεξίπνπ 4%, ιφγσ ηεο 

αλνζνθαηαζηνιήο, κπνξεί λα ραζνχλ ηα HCV αληηζψκαηα, επνκέλσο 
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ζηα άηνκα κε ζπιινίκσμε είλαη ρξήζηκε θαη ε κέηξεζε ηνπ HCV – 

RNA ψζηε λα κελ δηαθχγνπλ πεξηπηψζεηο ζπιινίκσμεο. Πάλσ απφ 

80% ησλ αζζελψλ κε ζπιινίκσμε έρνπλ ζεηηθφ HCV – RNA. H 

θαηαλνκή ησλ γνλνηχπσλ ζηηο δηάθνξεο νκάδεο θηλδχλνπ, έρεη ζρέζε 

κε ηνλ δηαθνξεηηθφ ηξφπν κεηάδνζεο. Έηζη ν γνλφηππνο 1a είλαη 

ζπρλφηεξνο κεηαμχ ησλ πνιπκεηαγγηζκέλσλ, ελψ ν 1b θαη ν 3α  

αλεπξίζθνληαη ζπρλφηεξα κεηαμχ ησλ ΔΦ ρξεζηψλ νπζηψλ (Perez-

Olmenda M, et al, 2002). ηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε έρεη 

παξαηεξεζεί ζπλχπαξμε δηαθνξεηηθψλ γνλνηχπσλ. 

 

3.3. ΔΠΗΓΡΑΖ ΣΖ HIV ΛΟΗΜΧΞΖ ΣΖΝ ΦΤΗΚΖ 

ΗΣΟΡΗΑ ΣΖ HCV ΛΟΗΜΧΞΖ 

Έρεη ζαθψο απνδεηρζεί απφ πιεζψξα κειεηψλ φηη ε  HIV ινίκσμε 

επηβαξχλεη ηε θπζηθή ηζηνξία ηεο HCV ινίκσμεο. Μεηά απφ νμεία 

ινίκσμε  ηα επίπεδα ηεο HCV ηαηκίαο είλαη θαηά 2-8 θνξέο πςειφηεξα 

απφ απηά ησλ αηφκσλ ρσξίο HIV ινίκσμε.  (Eyster M et al, 1994, Cribier 

B et al, 1995, Daar E et al, 2001). Aπνηέιεζκα ηεο πςειήο ηαηκίαο είλαη 

ηα κηθξφηεξα πνζνζηά απηφκαηεο ίαζεο θαη ν απμεκέλνο θίλδπλνο 

ζεμνπαιηθήο θαη θάζεηεο κεηάδνζεο. Ζ επηβαξπληηθή απηή πνξεία 

ζεσξήζεθε φηη νθείιεηαη ζε  κεησκέλε αλνζνινγηθή απάληεζε ηνπ 

νξγαληζκνχ ζηελ HCV ινίκσμε πνπ ιφγσ απψιεηαο ησλ εηδηθψλ Σ- 

θπηηάξσλ κλήκεο πνπ πξνθαιεί ν HIV νδεγεί ζε απμεκέλα επίπεδα HCV 

ηαηκίαο (Lauer G et al 2002) θαζψο θαη απψιεηα ηεο ξχζκηζεο παξαγσγήο 

ησλ θπηηαξνθηλψλ. Παξφια απηά ππάξρνπλ ελδείμεηο άκεζεο 

αιιειεπίδξαζεο ησλ δχν ηψλ. (Δηθφλα 15). Σειεπηαία δεδνκέλα δίλνπλ 

πιεξνθνξίεο γηα πηζαλή ζπκκεηνρή ηνπ ίδηνπ ηνπ HIV ζηελ παζνγέλεηα 

ηεο επαηηθήο βιάβεο, κέζσ ζχλδεζήο ηνπ κε ηα επαηνθχηηαξα, ηα 
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αζηεξνεηδή θχηηαξα, ηα θχηηαξα Kuppfer, θαζψο θαη ηα θχηηαξα ηνπ 

αλνζηαθνχ ζπζηήκαηνο πνπ εδξάδνπλ ζην ήπαξ.(Tuyama AC et al, 

2010). 

Δηθόλα 15.  Μεραληζκφο αιιειεπίδξαζεο HCV-HIV. Ο ΗIV μποπεί να 

πποζβάλλει ηα CD4+ T κύηηαπα και να αλληλεπιδπάζει με ςποδοσείρ ηυν 

ηποηοκςηηάπυν. Η πποζβολή από ηον HIV ηος λεμθοποιηηικού ιζηού ηος 

ενηέπος οδηγεί ζε αύξηζη  ππόζλητηρ λιποπολςζαζσαπιηών (LPS) ενεπγοποίηζη 

ηυν αζηεποειδών κςηηάπυν ηος ήπαηορ και αύξηζη ηηρ ίνυζηρ. 
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3.3.1. Πεξίνδνο πξν HAART 

Πνιιέο κεγάιεο θνφξηεο αζζελψλ, απέδεημαλ ηελ ηαρχηεξε εμέιημε 

ηεο επαηίηηδαο C ζηα άηνκα κε ζπιινίκσμε πξνο ίλσζε, κε 

αληηξξνπνχκελε θίξξσζε θαη επαηνθπηηαξηθφ θαξθίλν ζε ζρέζε κε ηνπο 

αζζελείο κε κφλν HCV  ινίκσμε (Soto B et al, 1997). Απηή ε απμεκέλε 

βαξχηεηα ηεο λφζνπ είλαη απνηέιεζκα ελφο πνιχπινθνπ ζπλδπαζκνχ 

πνιιαπιψλ παζνθπζηνινγηθψλ κεραληζκψλ, ζηνπο νπνίνπο ε 

αλνζνθαηαζηνιή παίδεη πξσηαξρηθφ ξφιν. ε πνιππαξαγνληηθή αλάιπζε 

ηα επίπεδα ησλ CD4 <200/κl ήηαλ αλεμάξηεηνο πξνγλσζηηθφο 

παξάγνληαο εμέιημεο ηεο ίλσζεο.  Kim θαη ζπλεξγάηεο, έδεημαλ ζε κηθξή 

θνφξηε αζζελψλ, φηη ε απάληεζε ηεο θπηηαξηθήο αλνζίαο έλαληη ηνπ 

HCV, ζρεηίδεηαη άκεζα κε ηα επίπεδα ησλ CD4 ησλ αζζελψλ (Kim et al 

2005). Δπηπιένλ παξάδεηγκα επίδξαζεο απμεκέλεο θπηηαξνηνμηθφηεηα 

ηνπ ίδηνπ ηνπ ηνχ ζε πεξηβάιινλ αλνζνθαηαζηνιήο, είλαη ε ζπάληα αιιά 

ζνβαξή ηλψδεο ρνινζηαηηθή επαηίδηδα, θαηά ηελ νπνία  ν ηαρχο 

πνιιαπιαζηαζκφο ηνπ HCV κέζα ζην ελδνπιαζκαηηθφ δίθηπν νδεγεί ζηε 

λέθξσζε ησλ επαηνθπηηάξσλ (Benhamou Y. et al, 1999). Ζ ζπκκεηνρή 

άιισλ ηνμηθψλ παξαγφλησλ (π.ρ. αιθνφι, ςπρνηξφπα θιπ)  επηβαξχλνπλ 

ηελ εμέιημε.  

3.3.2. Πεξίνδνο κεηά HAART 

Ζ είζνδνο ησλ εληαηηθνπνηεκέλσλ αληηξεηξντθψλ ζρεκάησλ ζηε 

ζεξαπεία ηεο HIV ινίκσμεο είρε ζαλ απνηέιεζκα ηε δξακαηηθή αιιαγή 

ηεο θπζηθήο ηζηνξίαο ηεο θαη αχμεζε ηνπ πξνζδφθηκνπ επηβίσζεο ησλ 

αζζελψλ (Mocroft et al, 2007) (Δηθφλα 13). ηνπο αζζελείο κε 

ζπιινίκσμε απηφ είρε ζαλ απνηέιεζκα ε επαηηθή λφζνο λα απνηειεί ηελ 

δεχηεξε αηηία λνζεξφηεηαο θαη ζλεηφηεηαο. (Bica et al, 2001, Rosenthal 
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E et al, 2003, Weber R et al, 2006).  ε ηπραηνπνηεκέλεο κειέηεο ε 

ζπρλφηεηα ηεο ζρεηηδφκελεο κε ρνξήγεζε HAART ζνβαξήο, βαζκνχ 3 

(>5 θνξέο ηηο θπζηνινγηθέο ηηκέο) θαη 4 (>10 θνξέο), αχμεζεο ησλ 

επηπέδσλ ησλ επηπέδσλ ησλ ηξαλζακηλαζψλ, αλέξρεηαη ζε 1-14%. 

Αθνινχζσο ε επαηνηνμηθφηεηα ηεο HAART ειέρζεθε ζε πνιιά cohorts 

ζηα νπνία δηαπηζηψζεθε ζπρλφηεηα 4-30% αχμεζε ηξαλζακηλαζψλ 

βαζκνχ 3 ή 4. Καη ζηηο δχν πεξηπηψζεηο δηαπηζηψζεθε πεξηζζφηεξν 

απμεκέλνο θίλδπλνο επαηνηνμηθφηεηαο ζε ζπλδπαζκνχο αληηξεηξντθψλ 

πνπ πεξηειάκβαλαλ nevirapine ή ritonavir ζε πιήξε δφζε (Sulkowski M 

et al 2000). Ζ ζπρλφηεηα ήηαλ κεγαιχηεξε ζε αζζελείο κε ζπιινίκσμε 

HCV ή HBV. Den Brinker θαη ζπλεξγάηεο, δηαπίζησζαλ 2.46 θνξέο 

κεγαιχηεξν θίλδπλν γηα ζνβαξή επαηνηνμηθφηεηα ζε αζζελείο κε 

ζπιινίκσμε HCV/HIV. (den Brinker et al, 2000), ελψ ε χπαξμε 

θίξξσζεο ήηαλ ν πην ηζρπξφο πξνγλσζηηθφο παξάγνληαο γηα αλάπηπμε 

επαηνηνμηθφηεηαο (Aranzabal L et al, 2005). Φαίλεηαη φηη ε ηα επαηηθή 

ηνμηθφηεηα ηεο HAART είλαη πνιππαξαγνληηθή. Οη κεραληζκνί κε ηνπο 

νπνίνπο κπνξεί λα επεξεάδεηαη ε επαηηθή λνζεξφηεηα κεηά ρνξήγεζε 

HAART θαίλνληαη ζρεκαηηθά ζηελ εηθφλα 16. 

Άκεζε θαξκαθεπηηθή ηνμηθόηεηα – δηαηαξαρή ηνπ κεηαβνιηζκνύ 

Μηα πηζαλή αηηία επαηνηνμηθφηεηαο ησλ αληηξεηξντθψλ θαη θπξίσο 

ζρεκάησλ πνπ πεξηέρνπλ PI, είλαη ν ειαηησκέλνο κεηαβνιηζκφο ηνπο.  

Πνιιά θάξκαθα κεηαβνιίδνληαη ζην ήπαξ κέζσ ηνπ ζπζηήκαηνο ηνπ 

θπηνρξψκαηνο Ρ50, έηζη ζεσξήζεθε πηζαλφ ε επαηνηνμηθφηεηα λα 

νθείιεηαη ζε ππεξζεξαπεπηηθά επίπεδα ΡΗ, ζε αζζελείο κε πξνππάξρνπζα 

επαηηθή βιάβε ιφγσ ζπλππάξρνπζαο ινίκσμεο κε ηνχο επαηίηηδαο. 

Παξφια απηά δελ έρεη απνδεηρζεί κέρξη ζήκεξα άκεζε ζρέζε 
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επαηνηνμηθφηεηαο κε απμεκέλα επίπεδα ΡΗ ζην αίκα. (Veronese L et al, 

2000).  

Μηηνρνλδξηαθή ηνμηθόηεηα – κε αιθννιηθή ζηεαηνεπαηίηηδα 

(NASH). 

Μία άιιε θαηάζηαζε πνπ έρεη ζπζρεηηζηεί κε επηβάξπλζε ηεο 

επαηηθήο βιάβεο κεηά ρνξήγεζε HAART είλαη ε εκθάληζε 

ζηεαηνεπαηίηηδαο. Ζ επαηηθή απηή βιάβε ζρεηίδεηαη κε καθξνρξφληα 

ρνξήγεζε NRTI θαη νθείιεηαη ζε αλαζηνιή ηεο κηηνρνλδξηαθήο DNA 

πνιπκεξάζεο γ, κε επαθφινπζν κηηνρνλδξηαθή αλεπάξθεηα θαη 

γαιαθηηθή νμέσζε. Σν ζχλδξνκν κπνξεί λα έρεη  ήπηα έσο θαη 

ζαλαηεθφξα πνξεία θαη παξνπζηάδεηαη κε θαηαβνιή, λαπηία θαη έκεην, 

απψιεηα βάξνπο θαη ηαρχπλνηα. Υαξαθηεξηζηηθά δηαπηζηψλεηαη 

επαηνκεγαιία, ιηπψδεο δηήζεζε ηνπ ήπαηνο θαη κεηαβνιηθή νμέσζε 

(Lenzo NP et al, 1997).  Ζ δηαηαξαρή κπνξεί επίζεο λα πξνθαιέζεη 

ειάηησζε ηεο νμείδσζεο ησλ ιηπαξψλ νμέσλ κε απνηέιεζκα κεηαηξνπή 

ηνπο ζε ηξηγιπθεξίδηα ηα νπνία ελαπνηίζεληαη ζην ήπαξ πξνθαιψληαο ηε 

ραξαθηεξηζηηθή ζηεαηνεπαηίηηδα (NASH) (Sulkowski et al, 2005). 

Μεγαιχηεξε δπλαηφηεηα λα αλαζηέιινπλ ηε κηηνρνλδξηαθή ιεηηνπξγία 

έρνπλ ηα DDC, DDI θαη d4T θαη αθνινπζνχλ ην ΑΕΣ, 3TC, FTC θαη 

TDF θαηά ζεηξά. 

ύλδξνκν αλνζνινγηθήο απνθαηάζηαζεο 

Τπάξρνπλ αξθεηέο ελδείμεηο γηα λα ππνζηεξηρζεί ε αλνζνινγηθή 

απνθαηάζηαζε (αχμεζε ησλ CD4 θπηηάξσλ) κεηά ηελ έλαξμε ηεο 

HAART, ζαλ αίηην παξνδηθήο αχμεζεο ησλ ηξαλζακηλαζψλ. 

Γηαπηζηψζεθε φηη αχμεζε >50Υ10
6 

CD4 θπη/l ζπζρεηίζηεθε κε βαζκνχ 
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3/4 αχμεζε ηξαλζακηλαζψλ (Sulkowski et al 2002). Παξνκνίσο, αζζελείο 

πνπ μεθηλνχλ HAART απφ ζηάδηα βαξχηεξεο αλνζνθαηαζηνιήο 

παξνπζηάδνλ κεγαιχηεξεο απμήζεηο HCV-RNA (Chung R et al, 2002).  

Σν θαηλφκελν ζπζρεηίζηεθε κε γξήγνξε αχμεζε ησλ θπηηαξνηνμηθψλ Σ 

ιεκθνθπηηάξσλ πνπ νδεγνχλ ζε αλνζνινγηθήο αηηίαο θαηαζηξνθή ησλ 

HCV κνιπζκέλσλ επαηνθπηηάξσλ. Δλαιιαθηηθή εμήγεζε είλαη φηη ε 

αληηξεηξντθή ζεξαπεία θαηαζηέιιεη ηα επίπεδα ηεο ελδνγελνχο 

ηληεξθεξφλεο Α πνπ απμάλεηαη θαηά ηε δηάξθεηα ηεο HIV ινίκσμεο. 

Αληηδξάζεηο ππεξεπαηζζεζίαο 

Δίλαη αλνζνινγηθήο αηηηνινγίαο θαξκαθεπηηθέο αληηδξάζεηο πνπ 

έρνπλ παξαηεξεζεί θπξίσο κε ηε ρνξήγεζε nevirapine θαη abacavir. 

πλήζσο εκθαλίδνληαη κέζα ζηηο πξψηεο 12 εβδνκάδεο απφ ηε ρνξήγεζε 

θαη ε θιηληθή εηθφλα πεξηιακβάλεη ππξεηφ, εμάλζεκα θαη εσζηλνθηιία. 

ηα άηνκα πνπ παίξλνπλ nevirapine αλαθέξνληαη ζε πνζνζηφ 4,9% αιιά 

έρεη παξαηεξεζεί φηη είλαη κεγαιχηεξν ζε γπλαίθεο κε CD4 >250 / κl. 

(Stern J et al 2003). Ο αθξηβήο αλνζνινγηθφο κεραληζκφο δελ είλαη 

δηεπθξηληζκέλνο θαίλεηαη φκσο θαη γηα ηηο δχν θαξκαθεπηηθέο νπζίεο λα 

ππάξρεη θάπνηα γελεηηθή επηβάξπλζε αθνχ έρνπλ δηαπηζησζεί γελεηηθνί 

πνιπκνξθηζκνί πνπ πξνδηαζέηνπλ ζε εκθάληζε ζπλδξφκνπ 

ππεξεπαηζζεζίαο (Zucman D et al 2007,  Vitezica ZG et al, 2008). 
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Δηθόλα 16 . Πηζαλνί κεραληζκνί επίδξαζεο ηεο HAART ζην ήπαξ 

  

 Παξφιε ηελ απμεκέλε επαηηθή λνζεξφηεηα νη λεψηεξεο κειέηεο 

έδεημαλ φηη απηή άξρηζε λα παξνπζηάδεη έλα plateau γεγνλφο πνπ νδήγεζε 

ζηελ ππφζεζε ηεο επεξγεηηθήο δξάζεο ηεο HAART ζηελ εμέιημε ηεο 

επαηηθήο ίλσζεο. Πξάγκαηη πην πξφζθαηεο κειέηεο έδεημαλ, φηη κεηά ηελ 

έλαξμε ηεο HAART ζε αζζελείο κε ζπιινίκσμε, ε πιήξεο θαηαζηνιή 

ηνπ ηνχ κπνξεί λα ειαηηψζεη ηελ εμέιημε ηεο επαηηθήο ίλσζεο (Brau N et 

al 2006). πλνιηθά θάλεθε φηη ε ζλεζηκφηεηα ησλ αζζελψλ κε 

ζπιινίκσμε πνπ έρνπλ απνηειεζκαηηθή ηηθή θαηαζηνιή κε ηε ρνξήγεζε 

HAART έρνπλ κηθξφηεξε ζλεζηκφηεηα απφ εθείλνπο φπνπ ε 

αληηξεηξντθή ηνπο αγσγή δελ θαηαζηέιιεη απνηειεζκαηηθά ηνλ ηφ. 

(Quirshi et al 2003).  Σα απνηειέζκαηα απηά ήηαλ ελζαξξπζληηθά γηα ηελ 

έγθαηξε ρνξήγεζε HAART ζηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε. 

 

CH 

 HIV 

  HCV 

  HAART 

Φαξκαθεπηηθή 
ηνμηθόηεηα 

Αλνζνινγηθή 
απνθαηάζηαζε 

Με αιθννιηθή 
ζηεαηνεπαηίηηδα 
    (NASH) 

Αιθνόι.  
Φαξκαθεπηηθέο  

νπζίεο 
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3.4. ΔΠΗΓΡΑΖ ΣΖ HCV ΛΟΗΜΧΞΖ ΣΖΝ ΦΤΗΚΖ ΗΣΟΡΗΑ 

ΣΖ HIV ΛΟΗΜΧΞΖ 

Όζνλ αθνξά ηελ επίδξαζε ηεο HCV ινίκσμεο ζηελ εμέιημε ηεο 

HIV ινίκσμεο, ηα απνηειέζκαηα είλαη πεξηζζφηεξν αληηθαηηθά, ζηηο 

κειέηεο πνπ δεκνζηεχνληαη ηφζν πξηλ, φζν θαη κεηά ηελ είζνδν ηεο 

HAART. ε θάπνηεο πξφζθαηεο κειέηεο αλαθέξζεθε απμεκέλνο 

θίλδπλνο εμέιημεο ζε AIDS θαη ζάλαην, (Greub G et al, 2000) πνπ 

απνδφζεθε ζηελ ειαηησκέλε αλάθηεζε ησλ CD4 θπηηάξσλ ζηα άηνκα 

κε ζπιινίκσμε,  έλα έηνο κεηά ηελ έλαξμε ηεο HAART, ζπγθξηηηθά κε 

ηνπο HCV αξλεηηθνχο, παξφηη νη δχν νκάδεο παξνπζίαδαλ παξφκνηα 

ητθή θαηαζηνιή (De Luca A et al, 2002). αλ πηζαλή αηηία έρεη 

πξνηαζεί ν εμσεπαηηθφο πνιιαπιαζηαζκφο ηνπ HCV πνπ επηδξά ζηα 

επίπεδα ησλ CD4. αλ πηζαλφο κεραληζκφο επίζεο αλαθέξεηαη ε 

άκεζε ινίκσμεο ησλ CD4 απφ ηνλ HCV, πνπ θαίλεηαη λα παξνπζηάδεη 

ηξνπηζκφ πξνο ηα ιεκθνθχηηαξα ζε ζπιινίκσμε κε HIV. Σν εχξεκα 

απηφ δελ επηβεβαηψζεθε απφ άιιεο κειέηεο  φπνπ πνιππαξαγνληηθή 

αλάιπζε ρξεζηκνπνηήζεθε γηα ηνλ έιεγρν παξαγφλησλ φπσο ε ρξήζε 

HAART, ειηθία, αξηζκφο CD4 θαη νη παξάγνληεο θηλδχλνπ κεηάδνζεο 

ηoπ HIV (Rossi SJ et al, 2002, Sulkowski MS et al, 2002). Σα πιένλ 

έγθπξα δεδνκέλα  πξνέξρνληαη απφ ηε κεγάιε πξννπηηθή κειέηε 

EuroSIDA, φπνπ δελ απνδείρζεθε δηαθνξά κεηαμχ ησλ δχν 

ππννκάδσλ HCV+ θαη HCV- ζηνλ ρξφλν πνπ απαηηήζεθε γηα λα 

ειιαησζεί ην HIV –RNA ζε επίπεδα <400 αληίγξαθα /ml θαη λα 

απμεζεί ν αξηζκφο ησλ CD4 ζε πνζνζηφ 50% (Rochstroh J, 2005). Οη 

δηαθνξέο πνπ παξαηεξήζεθαλ ζηηο δηάθνξεο κειέηεο, πηζαλά 

νθείινληαη ζηνλ ηξφπν αλάιπζεο, φπσο π.ρ ε αλάιπζε ηνπ ζπλνιηθνχ 

αξηζκνχ ησλ ζαλάησλ ή ησλ ζαλάησλ πνπ ζρεηίδνληαη κε ηελ HIV 
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ινίκσμε κφλν, ή ζην φηη δελ ιήθζεθε ππ’ φςε ε θαθή ζπκκφξθσζε 

ησλ αζζελψλ θαη εηδηθά ησλ ρξεζηψλ ΔΦ νπζηψλ  ζηελ αληηξεηξντθή 

ζεξαπεία. ην ζχλνιν ησλ κειεηψλ κεηά ηε ρνξήγεζε επηηπρεκέλεο 

αληηξεηξνηθήο ζεξαπείαο δελ θαίλεηαη ε HCV ινίκσμε λα επηδξά ζηελ 

έθβαζε ηεο HIV ινίκσμεο. 

 

 

3.5.ΘΔΡΑΠΔΗΑ HCV ΛΟΗΜΧΞΖ Δ HCV/HIV ΤΛΛΟΗΜΧΞΖ 

 

Οη πξψηεο κειέηεο κε ηληεξθεξφλε ζαλ κνλνζεξαπεία έδεημαλ 

αληαπνθξίζεηο παξφκνηεο κε ησλ αζζελψλ ρσξίο HIV ινίκσμε κε ηελ 

πξνυπφζεζε ηεο δηαηήξεζεο ηθαλνπνηεηηθνχ αξηζκνχ CD4 (Soriano V et 

al, 1996, Mauss S et al, 1998). Σα ίδηα απνηειέζκαηα επηβεβαηψζεθαλ 

θαη γηα ην ζπλδπαζκφ ηληεξθεξφλεο θαη ξηκπαβηξίλεο (Landau A et al, 

2000). ε πην πξφζθαηεο φκσο κειέηεο ηα πνζνζηά καθξνρξφληαο 

αληαπφθξηζεο είλαη ρακειφηεξα ζηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε (Bruno 

et al, 2002). Σέζζεξεο κεγάιεο ηπραηνπνηεκέλεο ειεγρφκελεο κειέηεο 

ζπλέθξηλαλ ζπλδπαζκέλα ζρήκαηα θιαζζηθήο ηληεξθεξφλεο θαη 

ξηκπαβηξίλεο κε πεγθπιησκέλε ηληεξθεξφλε θαη ξηκπαβηξίλε (ΑCTG, 

APRICOT, RIBAVIC, Laguno et al) θαη παξά ηηο δηαθνξέο κεηαμχ ηνπο 

απέδεημαλ φιεο ππεξνρή ηεο πεγθπιησκέλεο ηληεξθεξφλεο ζε ζχγθξηζε 

κε ηελ θιαζζηθή.  

 Σα πνζνζηά ηεο καθξνρξφληαο αληαπφθξηζεο πνηθίιινπλ κεηαμχ 

20-40% γηα ηελ Peg INF έλαληη 12-21% ηεο θιαζζηθήο. Πξνγλσζηηθνί 

δείθηεο πνπ ζπλδένληαη αξλεηηθά κε ηελ αληαπφθξηζε είλαη ν γνλφηππνο 

1,  ε παξνπζία θίξξσζεο, ην πςειφ ητθφ θνξηίν, ε παξνπζία ιηπψδνπο 

δηήζεζεο θαη ε κεγαιχηεξε ειηθία (Carrat et al 2004).  
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Οη αλεπηζχκεηεο αληηδξάζεηο πεξηιακβάλνπλ ηηο ίδηεο πνπ 

εκθαλίδνληαη θαη ζηνπο αζζελείο ρσξίο HIV ινίκσμε, φκσο ζηνπο 

αζζελείο κε ζπιινίκσμε ην πνζνζηφ δηαθνπήο ηεο ζεξαπείαο είλαη 

κεγαιχηεξν, πηζαλψο ιφγσ ηεο ζπγρνξήγεζεο ηεο αληηξεηξντθήο 

ζεξαπείαο. (Landau et al 2000, Poynard et al, 2000). Ζ αλαηκία είλαη ε 

πην ζπρλή παξελέξγεηα ηεο ξηκπαβηξίλεο θαη ππεχζπλε γηα κεγάιν αξηζκφ 

δηαθνπψλ ηεο ζεξαπείαο. Ζ αλάγθε γηα ειάηησζε ηεο δφζεο ηεο 

ξηκπαβηξίλεο ιφγσ ζνβαξήο αλαηκίαο θαζψο θαη ε κε ζπκκφξθσζε ιφγσ 

παξελεξγεηψλ είλαη κία πηζαλή αηηία ησλ ρακειψλ πνζνζηψλ 

καθξνρξφληαο αληαπφθξηζεο ζηνπο αζζελείο κε HIV ινίκσμε (Mc 

Hutchison J et al 2002). 

Ζ ξηκπαβηξίλε απνδείρζεθε φηη in vitro αλαζηέιιεη ηελ 

θσζθνξπιίσζε ησλ αλαιφγσλ ηεο ζπκηδίλεο (AZT/d4T) θαη πθίζηαηαη ν 

ζεσξεηηθφο θίλδπλνο αλαζηνιήο ηεο απνηειεζκαηηθφηεηαο ηνπο παξφιν 

πνπ ζε θακία απφ ηηο κηθξέο κειέηεο πνπ έρνπλ δηεμαρζεί δελ 

απνδείρζεθε ε δξάζε απηή in vivo. 

 Πην ζεκαληηθφ εχξεκα είλαη φηη εληζρχεη ηε θσζθνξπιίσζε ηεο 

δηδαλνζίλεο (ddI) κε απνηέιεζκα απμεκέλε ηνμηθφηεηα ηνπ θαξκάθνπ 

κέζσ ηεο αλαζηαιηηθήο ηεο δξάζεο ζηελ κηηνρνλδξηαθή DNA 

πνιπκεξάζε g. 

ηε βηβιηνγξαθία ππάξρνπλ πνιιέο αλαθνξέο κηηνρνλδξηαθήο 

ηνμηθφηεηαο θαη γαιαθηηθήο νμέσζεο κε ζπλδπαζκέλε ρνξήγεζε 

ξηκπαβηξίλεο θαη ddI ή d4T. Οη ζνβαξέο απηέο αλεπηζχκεηεο αληηδξάζεηο 

νδήγεζαλ ζηελ έθδνζε ζπζηάζεσλ γηα απνθπγή ρνξήγεζεο ησλ δχν 

απηψλ αληηξεηξντθψλ ζε ζπλδπαζκφ κε ξηκπαβηξίλε. (Soriano et al, 2004) 

Πξνζεθηηθή εθηίκεζε ηνπ αζζελή είλαη απαξαίηεηε πξηλ ηε 

ρνξήγεζε ηεο αληη HCV αγσγήο. Αξηζκφο CD4>200/κl είλαη 

απαξαίηεηνο ψζηε λα κελ εθηεζεί ν αζζελήο ζε θίλδπλν ινηκψμεσλ, ελψ 
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αζζελείο κε κε αληηξξνπνχκελε θίξξσζε δελ ζα πξέπεη λα εληάζζνληαη 

ζε ζεξαπεπηηθά ζρήκαηα αληη-HCV ζεξαπείαο ιφγσ θηλδχλνπ ζνβαξψλ 

παξελεξγεηψλ. 

Ζ δηάξθεηα ηεο ζεξαπείαο κπνξεί λα εμαηνκηθεχεηαη, ζπζηήλεηαη 

φκσο δηάξθεηα ηνπιάρηζηνλ 48 εβδνκάδσλ γηα φινπο ηνπο γνλνηχπνπο, 

είηε 72 εβδνκάδσλ γηα ηνπο γνλνηχπνπο 1 θαη 4 ιφγσ ησλ πςειψλ 

πνζνζηψλ ππνηξνπήο (Alberti A et al 2005). Ζ εθηίκεζε ηεο πξψηκεο 

αληαπφθξηζεο ζηηο 12 εβδνκάδεο (αξλεηηθφ HCV- RNA ή ηνπιάρηζηνλ 

κείσζε θαηά 2 ινγαξίζκνπο) είλαη ζεκαληηθή ψζηε λα κελ ππνζηεί ν 

αζζελήο ηελ ηνμηθφηεηα ηεο ζεξαπείαο ρσξίο απνηέιεζκα. 

 

 

 

 

Δηθόλα 17. Πξφζθαηεο θαηεπζπληήξηεο νδεγίεο απφ Γηελζέο Πάλει ζπζηήλνπλ 

λέν ζεξαπεπηηθφ αιγφξηζκν γηα ηελ HCV ζεξαπεία ζε αζζελείο κε ζπιινίκσμε 

(Soriano et al, 2007)  
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ΚΔΦΑΛΑΗΟ 4. Ζ ΑΗΜΟΡΡΟΦΗΛΗΑ 

4.1. Ζ ΑΗΜΟΡΡΟΦΗΛΗΑ  

4.1.1. Ηζηνξηθά θαη επηδεκηνινγηθά ζηνηρεία 

Παξφιν πνπ ε αηκνξξνθηιία είρε ήδε πεξηγξαθεί ζαλ ζαλαηεθφξα 

ζπγγελήο αηκνξξαγηθή δηάζεζε ζηνπο Talmud απφ ηνλ 5ν αηψλα, κφιηο 

ηνλ 19ν αλεπηχρζεζαλ ε έξεπλα θαη πξνέθπςαλ λέεο γλψζεηο πάλσ ζην 

θιεξνλνκηθφ απηφ λφζεκα. Αξγφηεξα, γχξσ ζην 1950 παξαηεξήζεηο 

δηαθφξσλ εξεπλεηψλ, νδήγεζαλ ζην ζπκπέξαζκα φηη ππάξρνπλ 

ηνπιάρηζηνλ δχν ηχπνη αηκνξξνθηιίαο κε παξφκνηα θιηληθή εηθφλα. 

(Aledort LM, 2007) 

Ζ αηκνξξνθηιία Α, είλαη ε απνπζία ή βαξηά έιιεηςε ηνπ 

παξάγνληα  VIII (FVIII), νθεηιφκελε ζε κεηαιιάμεηο ηνπ γνληδίνπ ηνπ. 

Δίλαη θιεξνλνκηθφ λφζεκα κε θπινζχλδεην ηχπν θιεξνλνκηθφηεηαο 

(πξνζβάιινληαη άξξελα άηνκα), παξφια απηά, πεξίπνπ ην 1/3 ησλ 

αζζελψλ παξνπζηάδνληαη ζαλ λέεο κεηαιιάμεηο θαη έρνπλ αξλεηηθφ 

νηθνγελεηαθφ ηζηνξηθφ. 

Ζ αηκνξξνθηιία Β,  ε νπνία είλαη θιηληθά κε δηαθξίζηκε απφ ηελ 

αηκνξξνθηιία Α θαη παξνπζηάδεη ηνλ ίδην ηχπν θιεξνλνκηθφηαο, 

νθείιεηαη ζε απνπζία ή βαξηά έιιεηςε ηνπ FIX, ή παξάγνληα Christmas. 

Ζ αλά ηνλ θφζκν ζπρλφηεηα ηεο αηκνξξνθηιίαο εθηηκάηαη κεηαμχ 

1:5000 έσο 1:10.000 άλδξεο, ελψ ε ζρέζε κεηαμχ αηκνξξνθηιίαο Α θαη Β 

είλαη 4:1 θαη δελ θαίλεηαη λα ππάξρνπλ δηαθνξέο, εζληθέο ή γεσγξαθηθέο. 
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4.1.2. Κιηληθή εηθόλα 

Ζ βαξχηεηα θαη ε θιηληθή εηθφλα ηεο αηκνξξνθηιίαο είλαη 

πξνβιέςηκε, θαη ζρεηίδεηαη κε ηα επίπεδα ηεο δξαζηηθφηεηαο ησλ 

παξαγφλησλ VIII θαη  IX ζην πιάζκα. Με απηή ηε βάζε δηαθξίλνπκε 3 

ηχπνπο αηκνξξνθηιίαο: α) βαξηά,  φηαλ ηα επίπεδα ησλ παξαγφλησλ είλαη 

1%, β) κέζε, κε επίπεδα 2-5%, θαη γ) ειαθξά, κε επίπεδα 5-25%. 

Κχξηα θιηληθά ραξαθηεξηζηηθά ηεο αηκνξξνθηιίαο Α θαη Β είλαη: 

1. Αίκαξζξα θαη κπτθά αηκαηψκαηα θαζψο θαη εχθνινη κψισπεο. 

Οη αξζξψζεηο πνπ πξνζβάιινληαη θαηά ζεηξά ζπρλφηεηαο είλαη ηα 

γφλαηα, νη αγθψλεο, νη πνδνθλεκηθέο, νη ψκνη θαη ηα ηζρία. 

2. Αηκνξξαγίεο βιελλνγφλσλ 

3. Παξαηεηακέλε θαη δπλεηηθά ζαλαηεθφξα κεηεγρεηξεηηθή 

αηκνξξαγία. 

4. Αηκνξξαγίεο θεληξηθνχ λεπξηθνχ ζπζηήκαηνο  

 

4.1.3.Νόζνο Willebrand  

Σν 1924 ν Φηιαλδφο ηαηξφο Erik von Willebrand, δηέγλσζε κία 

νηθνγέλεηα κε αηκνξξαγηθή δηάζεζε κε ζσκαηηθφ θπξίαξρν ,ηχπν 

θιεξνλνκηθφηεηαο φπνπ θαη ηα δχν θχια πξνζβάιινληαλ. ηελ 

νηθνγέλεηα απηή ε πξνεμάξρνπζα ζπκπησκαηνινγία αθνξνχζε 

αηκνξξαγίεο βιελλνγφλσλ θαη γηα ην ιφγν απηφ πήξε αξρηθά ην φλνκα 

αγγεηναηκνξξνθηιία. Ο αίηην ηεο λφζνπ είλαη πνζνηηθή ή πνηνηηθή 

δηαηαξαρή κίαο πξσηετλεο ηνπ αίκαηνο πνπ πήξε ην φλνκα ηνπ ηαηξνχ 

von Willebrand θαη ε νπνία είκλαη απαξαίηεηε γηα ηελ πξνζθφιιεζε ησλ 

αηκνπεηαιίσλ ζην ζεκείν ηεο αγγεηαθήο βιάβεο ελά ζπλδέεηαη ζηελ 
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θπθινθνξία κε ηνλ παξάγνληα VIII θαη ηνλ πξνζηαηεχεη απφ ηελ 

απνδνκεζε.  Δίλαη ε ζπρλφηεξε αηκνξξαγηθή δηάζεζε θαη πνιχ ζπρλά 

κέλεη αδηάγλσζηε ιφγσ ηεο επηφηεηαο ησλ ζπκπησκάησλ. Ζ θιηληθή 

εηθφλα ηεο αθνξά θπξίσο αηκνξξαγίεο απφ βιελλνγφλνπο ελψ ζηηο βαξηέο 

ειιείςεηο ηνπ παξάγνληα von Willebrand φπνπ ειαηηψλνληαη ηαπηφρξνλα 

θαη ηα επίπεδα ηνπ παξάγνληα VIII, ε θιηληθή εηθφλα κπνξεί λα 

πεξηιακβάλεη θαη αίκαξζξα, ραξαθηεξηζηηθά ηεο αηκνξξνθηιίαο (Federici 

et al, 2006). 

4.2. ΘΔΡΑΠΔΗΑ ΤΠΟΚΑΣΑΣΑΖ 

Ζ ζεξαπεία ηεο αηκνξξνθηιίαο Α θαη Β θαη ηεο ζνβαξήο λφζνπ von 

Willebrand, έρεη ζηφρν ηελ απνθαηάζηαζε ηνπ ειιείπνληνο παξάγνληα 

πήμεο. Μέρξη ην 1960 πεξηνξηζκέλε ζεξαπεπηηθή παξέκβαζε γηλφηαλ κε 

κεηαγγίζεηο αίκαηνο θαη ρνξήγεζε πξφζθαηα θαηεςπγκέλνπ πιάζκαηνο 

(FFP). Ζ αλαθάιπςε ην 1964 απφ ηε Judith Pool φηη έλα παξάγσγν ηνπ 

πιάζκαηνο ην θξπνθαζίδεκα πεξηείρε κεγάιε πνζφηεηα FVIII ππήξμε 

ζηαζκφο ζηε ζεξαπεία ησλ αηφκσλ κε αηκνξξνθηιία. Με βάζε ηε γλψζε 

απηή ζηηο αξρέο ηηο δεθαεηίαο ηνπ1970 θάπνηεο θαξκαθνβηνκεραλίεο 

άξρηζαλ λα παξάγνπλ ελδηάκεζεο θαζαξφηεηαο ζπκππθλψκαηα 

παξαγφλησλ ζε ιπνθηινπνηεκέλε κνξθή. Σα ζθεπάζκαηα απηά 

επέηξεςαλ ηε ρνξήγεζε κεγάισλ πνζνηήησλ ζπκππθλσκέλνπ παξάγνληα 

ζε κηθξφ φγθν ψζηε λα είλαη δπλαηή ε γξήγνξε ρνξήγεζε θαζψο θαη ε 

ζεξαπεία ζην ζπίηη.  Ζ αληηκεηψπηζε απηή άιιαμε ξηδηθά ηελ εμέιημε ηεο 

ζεξαπείαο ησλ αζζελψλ θαη βειηίσζε ηελ πνηφηεηα θαη ην ζπλνιηθφ 

πξνζδφθηκν ηεο δσήο ηνπο.  Σν ηίκεκα ήηαλ ε κεγάιε ζπρλφηεηα 

αλάπηπμεο κεηά κεηάγγηζε επαηίηηδαο  κε πξψηε αλαθνξά απφ ηνπο 

Kasper θαη Kripnis ην 1972 θαη ηεο HIV ινίκσμεο κε πξψηε αλαθνξά ην 
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1982. Άκεζα έγηλε πξνζπάζεηα απφ ηηο θαξκαθνβηνκεραλίεο λα 

εθαξκφζνπλ κεζφδνπο αδξαλνπνίεζεο ησλ ζπκππθλσκέλσλ 

παξαγφλησλ. Αξρηθά ρξεζηκνπνηήζεθαλ κέζνδνη ζέξκαλζεο (dry 

heating) νη νπνίεο ήηαλ απνηειεζκαηηθέο γηα ηνλ HIV αιιά φρη γηα ηνπο 

ηνχο κε πεξίβιεκα (Colombo M et al, 1985). Έηζη ζηε ζέξκαλζε 

πξνζηέζεθε ε παζηεξίσζε θαζψο θαη ε επεμεξγαζία κε νξγαληθνχο 

δηαιχηεο θαη απνξξππαληηθά (Solvent/ Detergent), πνπ απνδείρζεθε ζε 

κειέηεο φηη πξνζηαηεχνπλ ηνπο αηκνξξνθηιηθνχο απφ κεηάδνζε ηψλ 

(Schimpf M et al 1987). Με ηε ρξήζε παξαγφλησλ πνπ ρξεζηκνπνηνχλ 

ζπλδπαζκφ ηνπιάρηζηνλ 2 κεζφδσλ, κεηά ην 1986 δελ έρεη αλαθεξζεί 

θακία λέα ινίκσμε (Tabor et al, 1999). Ζ πξφνδνο ηεο κνξηαθήο 

βηνινγίαο θαη ηερλνινγίαο ζην ηέινο ηεο δεθαεηίαο ηνπ 1980 νδήγεζε 

ζηε δεκηνπξγία ησλ αλαζπλδπαζκέλσλ ζπκππθλσκέλσλ παξαγφλησλ 

(Schwartz et al, 1990), νη νπνίνη κε άξηζηε απνηειεζκαηηθφηεηα θαη 

αζθάιεηα ρξεζηκνπνηνχληαη πιένλ φιν θαη πεξηζζφηεξν ζαλ ζεξαπεία 

ππνθαηάζηαζεο ησλ αηφκσλ κε αηκνξξνθηιία. Οη βαζηθνί ζηαζκνί ζηε n 

εμέιημε ηεο ζεξαπείαο ηεο αηκνξξνθηιίαο παξνπζηάδνληαη ζρεκαηηθά 

ζηελ εηθφλα 18. 

  

Δηθόλα 18. ηαζκνί ζηελ εμέιημε  ηεο ζεξαπείαο ππνθαηάζηαζεο ηεο αηκνξξνθηιίαο 

1960 

θξπνθαζίδεκα 

1970 1980 1990 2000 

Σπκππθλωκέλνη 
παξάγνληεο 

Θεξκαλζέληα 
παξάγωγα 

Αδξαλνπνηεκέλα 
ζθεπάζκαηα 

Αλαζπλδπαζκέλνο 
FVIII 

Αλαζπλδπαζκέλνο 
FIX 
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4.3. ΑΗΜΟΡΡΟΦΗΛΗΑ ΚΑΗ ΛΟΗΜΧΞΔΗ ΜΔΣΑΓΗΓΟΜΔΝΔ 

ΜΔ ΣΑ ΠΑΡΑΓΧΓΑ ΑΗΜΑΣΟ 

 

4.3.1 Ζπαηίηηδα C θαη αηκνξξνθηιία 

Με ηελ εηζαγσγή ησλ ζπκππθλσκέλσλ παξαγφλησλ πήμεο ζηηο 

αξρέο ηεο δεθαεηίαο ηνπ 1970 έλα κεγάιν πνζνζηφ νμείαο επαηίηηδαο 

άξρηζε λα αλαθέξεηαη ζε πνιιά θέληξα (Kasper and Kripnis 1972). 

Πεξίπνπ 50% ησλ πεξηπηψζεσλ είρε νξνινγηθνχο δείθηεο ζπκβαηνχο κε 

επαηίηηδα Β (Rickard K. et al 1982). Σν κεγαιχηεξν φκσο πνζνζηφ ησλ 

αηκνξξνθηιηθψλ πνπ πήξαλ ζπκππθλσκέλνπο παξάγνληεο εθείλε ηελ 

επνρή παξνπζίαζε απφ ηελ πξψηε ρνξήγεζε βηνρεκηθά επξήκαηα θαη 

νξνινγηθνχο δείθηεο ζπκβαηνχο  κε  non A, non – B επαηίηηδα (Fletcher 

et al 1983, Kernoff et al, 1985). Αξθεηά ζχληνκα θάλεθε φηη ζε έλα 

κεγάιν πνζνζηφ (20-80%) ηα πεξηζηαηηθά απηά εμειίζζνληαλ πξνο 

ρξφληα επαηηθή λφζν (Hay et al, 1985).  Μεηά ηελ πεξηγξαθή ηνπ ηνχ ηεο 

επαηίηηδαο C (Choo 1989, Kuo 1989) θαη ηελ αλάπηπμε ηεο 

αλνζνελδπκηθήο κεζφδνπ αλίρλεπζεο ηνπ ηνχ (Kuo 1989), δηαπηζηψζεθε 

φηη πνζνζηφ 60-100% ησλ αηκνξξνθηιηθψλ αηφκσλ πνπ πήξαλ 

ζπκππθλσκέλα παξάγσγα κεηαμχ 1970 θαη 1986 είλαη ζεηηθνί ζε 

αληηζψκαηα γηα ηνλ HCV (Brettler D et al, 1990, Rumi et al 1990). 

Γηαθνξέο δηαπηζηψζεθαλ κεηαμχ δηαθφξσλ ρσξψλ πνπ αληαλαθινχλ ηε 

δηαθνξεηηθή ρξήζε ή θαη πξνέιεπζε ησλ παξαγφλησλ πήμεο ελψ 

πςειφηεξα πνζνζηά δηαπηζηψζεθαλ ζηα άηνκα κε κεγαιχηεξε 

θαηαλάισζε (Makris M et al 1990). Οη ηδηαηηεξφηεηεο πνπ παξνπζηάδεη ε 

ινίκσμε ζηα άηνκα κε αηκνξξνθηιία – γλσζηή νξνκεηαηξνπή, θαηαλνκή 

γνλνηχπσλ αλάινγα κε ηελ πξνέιεπζε ηνπ παξαγψγνπ, ν θίλδπλνο ηεο 

ρξήζεο ηεο βηνςίαο ήπαηνο ζαλ κέζν παξαθνινχζεζεο, ε ζπιινίκσμε κε 

HIV - έθαλαλ ελδηαθέξνπζα ηε κειέηε ηεο θπζηθήο ηζηνξίαο ηεο 
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επαηίηηδαο C ζηελ νκάδα απηή μερσξηζηά απφ άιιεο νκάδεο HCV 

ζεηηθψλ αζζελψλ.   

 

4,3.2. HCV/HIV ζπιινίκσμε θαη αηκνξξνθηιία  

 Σν 1982 ε αλαθνξά δχν πεξηπηψζεσλ ινίκσμεο απφ Pneumocystis 

Carinii ζε αηκνξξνθηιηθνχο αζζελείο (CDC,1982), ήηαλ ε πξψηε έλδεημε 

γηα ηε κεηάδνζε ηνπ HIV κε ηνπο ζπκππθλσκέλνπο παξάγνληεο πήμεο.  

Τπνινγίδεηαη φηη πεξίπνπ 50-90% κνιχλζεθαλ κε ηνλ HIV. Καζψο 70-

90% απφ απηνχο είραλ ήδε κνιπλζεί κε ηνλ HCV, ε  ζπιινίκσμε 

HCV/HIV απνηειεί ζεκαληηθφ πξφβιεκα κεηαμχ ησλ αηφκσλ κε 

αηκνξξνθηιία. (Eyster et al 1993; Eyster et al 1994; Ragni et 1993). 

Μειέηεο απφ θνφξηεο αηκνξξνθηιηθψλ έρνπλ δψζεη αξθεηέο πιεξνθνξίεο 

γηα ηε θπζηθή ηζηνξία ησλ ινηκψμεσλ. H παξαθνινχζεζε ησλ αζζελψλ 

ζε εμεηδηθεπκέλα θέληξα θαη ε δηαηήξεζε ζε απηά αξρείνπ δεηγκάησλ, 

έδσζε ηε δπλαηφηεηα πξνζδνξηζκνχ, ηνπ ρξφλνπ νξνκεηαηξνπήο ησλ 

αζζελψλ απηψλ. Οη πεξηνξηζκνί ζηηο πιεξνθνξίεο πνπ κπνξνχλ λα 

δψζνπλ νη θνφξηεο ησλ αηκνξξνθηιηθψλ, αθνξνχλ ζην θχιν ησλ 

αζζελψλ, θαζψο είλαη θπξίσο άλδξεο, θαη ε νκνηνκνξθία ζηνπο 

γνλνηχπνπο ηνπ HCV. ηηο θνφξηεο απηέο ν πην ζπρλά αλαθεξφκελνο 

γνλφηππνο είλαη ν 1 πνπ αληαλαθιά θαη ηελ πξνέιεπζε ησλ παξαγφλησλ 

πήμεο πνπ έιαβε ε θάζε νκάδα.  

 Οη αηκνξξνθηιηθνί αζζελείο παξνπζηάδνπλ ηδηαηηεξφηεηεο ζε 

ζρέζε κε άιιεο νκάδεο πνπ κνιχλζεθαλ κε άιιεο νδνχο, θαζψο ζηνπο 

πεξηζζφηεξνπο ε HCV ινίκσμε πξνεγήζεθε ηεο ινίκσμεο κε ηνλ HIV. 

Πνιινί απφ απηνχο ππέζηεζαλ επαλακνιχλζεηο ιφγσ επαλεηιεκκέλεο 

έθζεζεο, θαη έρνπλ παξαηεξεζεί ζπλδπαζκνί γνλνηχπσλ (Eyster et al 

1993; Ragni et al 2001). Λφγσ ηνπ απμεκέλνπ θηλδχλνπ γηα αηκνξξαγία 

ζηελ επαηηθή βηνςία, ιίγεο πιεξνθνξίεο γηα ηελ επαηηθή ηζηνινγία είλαη 
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δηαζέζηκεο (Aledort et al, 1985). Τπάξρνπλ παξφια απηά νη ελδείμεηο γηα 

ηελ ηαρχηεξε εμέιημε ηεο HCV ινίκσμεο ζηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε 

ζε ζχγθξηζε κε ηνπο κνιπλζέληεο κφλν κε HIV.  

Οη Eyster θαη ζπλεξγάηεο, απέδεημαλ κεγαιχηεξε ζπρλφηεηα 

επαηηθήο αλεπάξθεηαο ζηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε (8.8%), ζπγθξηηηθά 

κε ηνπο αζζελείο ρσξίο HIV ινίκσμε (0%). ε άιιν cohort 181 HCV+ 

αηκνξξνθηιηθψλ (40% κε ζπιινίκσμε), κε αληηξξνπνχκελε θίξξσζε 

αλαπηχρζεθε ζε 11 αζζελείο (10 κε ζπιινίκσμε), ελψ  ν κέζνο ρξφλνο 

απφ ηελ πξψηε έθζεζε ζηνλ παξάγνληα πήμεο σο ηελ απψιεηα ηεο 

αληηξξφπεζεο ήηαλ 16.5 έηε (Telfer 1994).  

Σα ρακειά CD4 θχηηαξα θαίλεηαη φηη απνηεινχλ αλεμάξηεην 

πξνγλσζηηθφ παξάγνληα γηα ηαρχηεξε εμέιημε ηεο HCV ινίκσμεο.  Οη 

Goedert θαη ζπλεξγάηεο παξαθνινχζεζαλ 1,816 HCV+ αηκνξξνθηιηθνχο, 

απφ ηνπο νπνίνπο 1,192 (65.6%) ήηαλ HIV+. ηα 16 ρξφληα ε αζξνηζηηθή 

ζπρλφηεηα εκθάληζεο ESLD ζηνπο αηκνξξνθηιηθνχο κε ζπιινίκσμε 

ήηαλ 14% (95% CI, 11.6-16.4%). έλαληη 2.6% ζε απηνχο κε κφλν  HCV 

(95% CI, 1.0-4.3%). Ζ ζπιινίκσμε  αχμεζε ηνλ θίλδπλν αλάπηπμεο 

ESLD θαηά 8 θνξέο (ζρεηηθφο θίλδπλνο 7.9; 95% CI, 4.2-15.2). O 

θίλδπλνο  εμέιημεο ζε ESLD κεηαμχ εθείλσλ κε  αξηζκφ  CD4 < 200 κl 

ήηαλ δηπιάζηνο (ζρεηηθφο θίλδπλνο 2.1; 95% CI, 1.3-3.3) (Goedert 2002). 

ε άιιε νκάδα, ε Ragni θαη ζπλεξγάηεο δηαπίζησζαλ φηη  ESLD ζε 

αηκνξξνθηιηθνχο κε ζπιινίκσμε εκθαλίδεηαη κφλν ζε πνιχ ρακειά 

επίπεδα CD4. Παξαθνινπζψληαο κία νκάδα 157 HCV ζεηηθψλ 

αηκνξξνθηιηθψλ απφ ηνπο νπνίνπο  85 κε ζπιινίκσμε, κεηαμχ 1978 θαη 

1999, δηαπίζησζαλ φηη 16% ησλ αηφκσλ κε ζπιινίκσμε εμειίζζνληαη 

πξνο ESLD κεηά απφ θαηά κέζν φξν, 18 ρξφληα απφ ηελ HCV ινίκσμε. 

Γελ αλαθέξζεθε ESLD ζε αζζελείο κε  αξηζκφ CD4  >150/κL (Ragni 

2001).  
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Αληίζεηα δελ έρεη αλαθεξζεί ρεηξφηεξε εμέιημε ηεο HIV ινίκσμεο 

ζηνπο αηκνξξνθηιηθνχο αζζελείο ζε ζρέζε κε άιιεο νκάδεο HIV ζεηηθψλ 

αζζελψλ.  

 

4.3.3. Θεξαπεία επαηίηηδαο  C ζηνπο αηκνξξνθηιηθνύο αζζελείο 

Οη πξψηεο κειέηεο πνπ αθνξνχζαλ ζεξαπεία HCV αηκνξξνθηιηθψλ 

αζζελψλ ρσξίο HIV ινίκσμε κε ηληεξθεξφλε Α  δελ είραλ ηδηαίηεξα 

ελζαξξπληηθά απνηειέζκαηα θαη νη πεξηζζφηεξεο αλέθεξαλ πνζνζηά 

παξαηεηλφκελεο αληαπφθξηζεο ρακειφηεξα απφ ηηο άιιεο νκάδεο HCV 

αζζελψλ (<16%) (Ζanley et al 1996, Rumi et al 1997, Laursen et al 

1997). Ζ αηηία πηζαλφηαηα ήηαλ ε ππεξνρή ηνπ γνλνηχπνπ 1 ζηηο νκάδεο 

απηέο. Ζ Sauleda θαη ζπλεξγάηεο αλέθεξαλ αληαπφθξηζε ζην 35% ησλ 

αζζελψλ πνπ έιαβαλ ζπλδπαζκφ Ηληεξθεξφλεο Α 3εθ IU 3 θνξέο 

εβδνκαδηαία θαη 800-1200 mg ξηκπαβηξίλεο /εκεξεζίσο.  Σέινο ν 

Franchini θαη ζπλεξγάηεο θάλνληαο κεηααλάιπζε δηαθφξσλ 

δεκνζηεπκέλσλ κειεηψλ ζπλδπαζκέλεο ζεξαπείαο ηφζν κε ηληεξθεξφλε 

Α φζν θαη πεγθπιησκέλε  ηληεξθεξφλε ζπκπεξαίλεη φηη ηελ κεγαιχηεξε 

αληαπφθξηζε παξνπζηάδνπλ νη αζζελείο κε κφλν HCV ινίκσμε πνπ 

πήξαλ ζπλδπαζκέλε ζεξαπεία κε πεγθπιησκέλε ηληεξθεξφλε θαη 

ξηκπαβηξίλε θαη θπκαίλεηαη απφ 45% γηα ηνλ γνλφηππν 1 σο 79% γηα 

ηνπο ππφινηπνπο γνλφηππνπο. Ο γνλφηππνο 1 (Odds Ratio (OR), 0.15; 

95% CI, 0.09–0.25)θαζψο θαη ε ζπιινίκσμε HIV (OR, 0.25; 95% CI, 

0.08–0.81) είλαη ηζρπξνί αξλεηηθνί πξνγλσζηηθνί παξάγνληεο 

αληαπφθξηζεο ζηελ αληη- HCV ζεξαπεία. (Franchini et al, 2008). Παξφιν 

πνπ ζηηο πεξηζζφηεξεο κειέηεο νη αζζελείο κε ζπιινίκσμε παξνπζηάδνπλ 

ρακειή αληαπφθξηζε ζε κειέηε ηνπ Mancuso θαη ζπλεξγαηψλ, νη 

αζζελείο κε ζπιινίκσμε είραλ ζπλνιηθή αληαπφθξηζε 44% πνπ 

θπκαηλφηαλ αλάινγα κε ην γνλφηππν,  ζε πνζνζηφ 37% γηα ηνπο αζζελείο 
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κε γνλφηππν 1 θαη ζην 60% γηα ηνπο γνλνηχπνπο 2/3.(Μanusco et al 

2009). 

 

4.4. H ΑΗΜΟΡΡΟΦΗΛΗΑ ΣΖΝ ΔΛΛΑΓΑ 

Ζ δηάγλσζε ηνπ πξψηνπ αηκνξξνθηιηθνχ αζζελνχο ζηελ Διιάδα 

έγηλε γχξσ ζην 1950 απφ ηνλ αηκαηνιφγν Ηππνθξάηε Σζεβξέλε, 

δηεπζπληή ηνπ Κέληξνπ Αηκνδνζίαο ηνπ Γεληθνχ Ννζνθνκείνπ Αζελψλ 

«Ηππνθξάηεην» ν νπνίνο νξγάλσζε θαη ην 1
ν
 Κέληξν Αηκνξξνθηιηθψλ 

ζηελ Διιάδα.  

Σν δεχηεξν Κέληξν αλαπηχρζεθε απφ ηελ αηκαηνιφγν Σηηίθα 

Μαλδαιάθε, ε νπνία έρνληαο εμεηδίθεπζε ζηελ αηκφζηαζε, αλέιαβε ηε 

δηεχζπλζε ηνπ Κέληξνπ Αηκνδνζίαο ηνπ Γεληθνχ Ννζνθνκείνπ Αζελψλ 

«Λατθφ» ην 1971. Σν Κέληξν ζπγθέληξσζε ηνλ κεγαιχηεξν αξηζκφ 

αζζελψλ απφ φιε ηελ Διιάδα νξγαλψζεθε ζαλ Κέληξν παξνρήο 

Οιηζηηθήο Φξνληίδαο ζηα άηνκα κε θιεξνλνκηθέο αηκνξξαγηθέο 

δηαηαξαρέο (Comprehensive Haemophilia Centre) θαη απφ ην 1996 

νξίζηεθε ζαλ Δζληθφ Κέληξν Αλαθνξάο πγγελψλ Αηκνξξγηθψλ 

Γηαζέζεσλ. 

Μέρξη ηελ εηζαγσγή ησλ ζθεπαζκάησλ ζπκππθλσκέλσλ 

παξαγφλησλ πήμεο ε νπνία μεθίλεζε ην 1974, ε ζεξαπεία ππνθαηάζηαζεο 

ησλ αζζελψλ βαζίδνληαλ ζην πξφζθαηα θαηεςπγκέλν πιάζκα θαη 

θξπνθαζίδεκα απφ Έιιελεο δφηεο αίκαηνο. Μέρξη ην ηέινο ηνπ 1979 νη 

ζπκππθλσκέλνη παξάγνληεο ρξεζηκνπνηνχλην πεξηζηαζηαθά γηα 

αληηκεηψπηζε ζνβαξψλ αηκνξξαγηθψλ επεηζνδίσλ ή ρεηξνπξγηθψλ 

επεκβάζεσλ, ελψ απφ ηνλ Ηαλνπάξην ηνπ 1980 άξρηζε ε ρξήζε ηνπο ζε 

ηαθηηθή βάζε. Μεηά ην ηέινο Απγνχζηνπ 1985 νη αζζελείο ζεξαπεχνληαη 

απνθιεηζηηθά κε αδξαλνπνηεκέλα γηα ηνχο ζθεπάζκαηα, ελψ απφ ην 

1992, ηα πξψηα αλαζπλδπαζκέλα ζθεπάζκαηα παξαγφλησλ πήμεο, 
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ρξεζηκνπνηήζεθαλ αξρηθά γηα ηνπο αλνζνθαηεζηαικέλνπο αζζελείο θαη 

ζηε ζπλέρεηα, κε ηελ αχμεζε ηεο δηαζέζηκφηεηάο ηνπο, ζε φινπο ηνπο 

αζζελείο. ήκεξα αλαζπλδαζκέλνη παξάγνληεο πήμεο ρξεζηκνπνηνχληαη 

ζε πνζνζηφ >90% ησλ αηκνξξνθηιηθψλ αζζελψλ ηεο Διιάδαο. 

 Ήδε  απφ ην 1974 είραλ παξαηεξεζεί πεξηζηαηηθά νμείαο ηθηεξηθήο 

επαηίηηδαο κεηαμχ ησλ αηκνξξνθηιηθψλ αζζελψλ θαη άξρηζε ζπζηεκαηηθή 

παξαθνινχζεζε ηεο επαηηθήο ηνπο ιεηηνπξγίαο. ε αξρηθή κειέηε 101 

αηκνξξνθηιηθψλ, ζηελ νπνία δηεξεπλήζεθε ε ζπρλφηεηα ηεο αλίρλεπζεο 

νξνινγηθψλ δεηθηψλ επαηίηηδαο Β  (Yannitsiotis A et al, 1974), 83% ησλ 

αζζελψλ βξέζεθαλ λα έρνπλ νξνινγηθνχο δείθηεο επαηίηηδαο Β ζεηηθνχο. 

ηε κειέηε απηή δηαπηζηψζεθε φηη  παξφιν πνπ ην 73% είρε αλαπηχμεη 

αλνζία έλαληη ηνπ HBV, ην 47% ησλ αζζελψλ ηεο κειέηεο, απφ ηνπο 

νπνίνπο 28 κε αληη- ΖΒs ζεηηθφ θαη 9 ρσξίο θαζφινπ ελδείμεηο HBV 

ινίκσμεο, είραλ παζνινγηθέο επαηηθέο δνθηκαζίεο, γεγνλφο πνπ έζεηε 

ζηνπο αζζελείο απηνχο ηελ ππνςία κε Α κε Β επαηίηηδαο.  

Σν 1985 ε πξψηε αλνζνελδπκηθή κέζνδνο αλίρλεπζεο 

αληηζσκάησλ έλαληη ηνπ HIV, επέηξεςε  ηελ αλαδξνκηθή δηεξεχλεζε 

δεηγκάησλ ησλ αζζελψλ. πλνιηθά 162 αζζελείο βξέζεθαλ ζεηηθνί ζε 

αληηζψκαηα έλαληη ηνπ HIV. Ζ ινίκσμε επηβεβαηψζεθε κε κέζνδν 

Western Blot.  Απφ ηνπο αζζελείο απηνχο, νη 158 πνπ είραλ ηαθηηθή 

παξαθνινχζεζε θαη γλσζηή εκεξνκελία HIV νξνκεηαηξνπήο, 

απνηέιεζαλ ηελ Διιεληθή θνφξηε ΖIV ζεηηθψλ αηκνξξνθηιηθψλ 

αζζελψλ, ε νπνία αλαιπηηθά πεξηγξάθεηαη αιινχ (Touloumi et al, 1997). 

Σν 1990, ν  αλαδξνκηθφο έιεγρνο δεηγκάησλ αξρείνπ κε 

αλνζνελδπκηθέο κεζφδνπο αλίρλεπζήο αληηζσκάησλ έλαληη ηνπ HCV, 

αλέδεημε ζπρλφηεηα HCV ινίκσμεο κεγαιχηεξε απφ 90% κεηαμχ ησλ 

αηκνξξνθηιηθψλ πνπ είραλ αληηκεησπηζηεί κε κε αδξαλνπνηεζέληα 



 83 

παξάγσγα. Σα πνζνζηά ήηαλ 97,5% γηα ηνπο HIV ζεηηθνχο αζζελείο. 

(Hatzakis A et al, 1992).  
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1. ΚΟΠΟ 

 

θνπφο ηεο πξννπηηθήο κειέηεο απηήο ήηαλ λα κειεηεζεί ε θπζηθή 

ηζηνξία ηεο επαηίηηδαο C ζε θνφξηε αζζελψλ κε θιεξνλνκηθέο 

αηκνξξαγηθέο δηαζέζεηο, νη νπνίνη κνιχλζεθαλ ιφγσ ηεο ζεξαπείαο 

ππνθαηάζηαζεο πνπ έιαβαλ, κε κε αδξαλνπνηεκέλα ζθεπάζκαηα 

παξαγφλησλ πήμεο.  

ηελ νκνηνγελή απηή νκάδα αηφκσλ, πνπ έρνπλ κνιπλζεί κε ηνλ 

ίδην ηξφπν, ε δπλαηφηεηα εληνπηζκνχ ηνπ ρξφλνπ ινίκσμεο θαη ηεο 

ηαθηηθήο παξαθνινχζεζεο, επηηξέπεη ηελ κειέηε ησλ παξαγφλησλ πνπ 

κπνξεί λα επεξεάζνπλ ηελ εμέιημε ηεο λφζνπ. 

 Ηδηαίηεξε έκθαζε δφζεθε, ζηηο δηαθνξέο πνπ παξνπζηάδεη ε 

εμέιημε ηεο HCV ινίκσμεο ζε δχν μερσξηζηέο  νκάδεο αηκνξξνθηιηθψλ 

αζζελψλ. Δθείλσλ πνπ κνιχλζεθαλ κφλν κε ηνλ HCV θαη εθείλσλ κε 

ζπιινίκσμε HCV θαη HIV. Δηδηθφηεξα ζηνπο ζθνπνχο ηεο κειέηεο 

πεξηιακβάλνληαη: 

 Ζ εθηίκεζε ηνπ θηλδχλνπ εμέιημεο πξνο ESLD θαη ζαλάηνπ ρσξίο 

εκθάληζε ESLD,  ζπλνιηθά  θαη ζπγθξηηηθά ζηηο δχν νκάδεο αζζελψλ θαη 

ε αλαδήηεζε ησλ παξαγφλησλ πνπ κπνξεί λα επεξεάζνπλ ην ξπζκφ ηεο 

εμέιημεο ηεο επαηηθήο λφζνπ ζηηο δχν νκάδεο. 

    ηελ νκάδα ησλ αζζελψλ κε ζπιινίκσμε,  λα δηεξεπλεζεί ε επίδξαζε 

ηεο HIV ινίκσμεο θαη ηεο πξνθαινχκελεο αλνζνθαηαζηνιήο, ζηελ 

βαξχηεηα ηεο επαηηθήο βιάβεο. 

    Να κειεηεζεί ε επίδξαζε ηεο HAART -ηεο ζεξαπείαο πνπ άιιαμε ηε 

θπζηθή ηζηνξία ηεο HIV ινίκσμεο- ζηελ εμέιημε ηεο HCV ινίκσμεο. 

 Σέινο λα εθηηκεζεί ε απάληεζε ζηελ αληη – HCV ζεξαπεία ζηηο δχν 

νκάδεο ησλ αζζελψλ θαη ε επίδξαζή ηεο ζηελ εμέιημε ηεο ινίκσμεο. 
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2. ΤΛΗΚΟ ΜΔΛΔΣΖ 

 

Ζ κειέηε απηή πξαγκαηνπνηήζεθε  ζην Δζληθφ Κέληξν Αλαθνξάο 

Αηκνξξαγηθψλ Γηαζέζεσλ ζην Γεληθφ Ννζνθνκείν Αζελψλ «Λατθφ». 

ην θέληξν απηφ απφ ηε ζχζηαζή ηνπ, ην 1972, παξαθνινπζνχληαη θαη 

αληηκεησπίδνληαη άηνκα κε θιεξνλνκηθέο ειιείςεηο παξαγφλησλ πήμεο.  

Σα άηνκα πνπ εληάρζεθαλ ζηελ κειέηε, είλαη άηνκα κε 

θιεξνλνκηθέο αηκνξξαγηθέο δηαζέζεηο (αηκνξξνθηιία Α, Β θαη λφζν von 

Willebrand), ηα νπνία, πξηλ ην 1986, είραλ ιάβεη ζεξαπεία 

ππνθαηάζηαζεο κε κε αδξαλνπνηεκέλα ζθεπάζκαηα παξαγφλησλ πήμεο 

θαη κνιχλζεθαλ απφ απηά κε ηνλ ηφ ηεο επαηίηηδαο C. αλ θξηηήξηα 

έληαμεο νξίζηεθαλ ηα εμήο:  

 Άηνκα ηα νπνία δνχζαλ  ηελ 1-1-1980  

 Θεηηθά αληηζψκαηα έλαληη ηνπ HCV ζε ηνπιάρηζηνλ δχν 

δηαθνξεηηθέο κεηξήζεηο 

 Άηνκα πνπ απφ ηελ εκεξνκελία έληαμήο ηνπο ζην θέληξν 

έσο ην ηέινο ηεο κειέηεο, είραλ ζηνπο θαθέιινπο ηνπο 

ζηνηρεία παξαθνινχζεζεο (ηνπιάρηζηνλ κία επίζθεςε αλά 2 

έηε). 

 Απφ ην ζχλνιν ησλ αζζελψλ πνπ εληάρζεθαλ ζηε κειέηε, 

δεκηνπξγήζεθαλ δχν νκάδεο παξαθνινχζεζεο, εθείλνη κε κφλν HCV 

ινίκσμε θαη εθείλνη πνπ  κεηαμχ ησλ εηψλ 1980 θαη 1986 κνιχλζεθαλ 

επίζεο κε ηνλ ηφ HIV. Οη νκάδεο απηέο κειεηήζεθαλ ζπγθξηηηθά.   

Ζ ζπιινγή θαη θαηαγξαθή ησλ ζηνηρείσλ έγηλε αλαδξνκηθά πξηλ ην 

1994, απφ ηνπο θαθέινπο ησλ αζζελψλ θαη ηα αξρεία ηνπ Κέληξνπ, θαη 

πξννπηηθά απφ 1-1-1994 σο ην ηέινο ηνπ 2010 θαη πεξηιακβάλεη:  
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Α. Δπηδεκηνινγηθά δεδνκέλα 

 Δίδνο Αηκνξξαγηθήο Γηάζεζεο θαη βαξχηεηα 

 πιινίκσμε κε HIV θαη HBV 

 Υξφλνο HCV νξνκεηαηξνπήο  

 Ζιηθία θαηά ηελ HCV νξνκεηαηξνπή 

 Γνλφηππνο HCV 

 Υξφλνο HIV νξνκεηαηξνπήο 

 Ζκεξνκελία θαη αηηία ζαλάηνπ γηα ηνπο ζαλφληεο 

 Χο HCV νξνκεηαηξνπή νξίζηεθε ε πξψηε έθζεζε ησλ αζζελψλ ζε 

ζπκππθλσκέλνπο παξάγνληεο πήμεο ζχκθσλα κε ηηο θαηαγξαθέο 

ησλ αξρείσλ ηνπ θέληξνπ. Γηα ηνπο αζζελείο πνπ ζηνπο θαθέινπο 

ππήξραλ πξηλ ηε ρνξήγεζε ζπκππθλσκέλσλ παξαγφλησλ ππήξραλ 

ελδείμεηο πξνεγνχκελεο non A non B επαηίηηδαο, ζαλ 

νξνκεηαηξνπή ζεσξήζεθε ε πξψηε ρνξήγεζε κεγάιεο πνζφηεηαο 

θξπνθαζηδήκαηνο (π.ρ. κεγάιν ρεηξνπξγείν).  

 Χο HIV νξνκεηαηξνπή νξίζηεθε ε εκεξνκελία ηνπ πξψηνπ HIV 

ζεηηθνχ δείγκαηνο γηα αληη – HIV αληηζψκαηα  φηαλ δελ ππάξρεη 

ηειεπηαίν αξλεηηθφ, ή αιιηψο  ε κέζε εκεξνκελία κεηαμχ πξψηνπ 

ζεηηθνχ θαη ηειεπηαίνπ αξλεηηθνχ δείγκαηνο. 

 

Β. Δξγαζηεξηαθά δεδνκέλα παξαθνινύζεζεο 

ε φινπο ηνπο αζζελείο ζπγθεληξψζεθαλ δηαρξνληθά: 

− Αηκαηνθξίηεο (%) 

− Λεπθά Αηκνζθαίξηα 

− Αηκνπεηάιηα  

− Οπξία  

− Κξεαηηλίλε 
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− AST/ALT 

− γGT 

− ALP 

− Υνιεξπζξίλε (άκεζε/έκκεζε) 

− Αιβνπκίλε 

− Υξφλνο πξνζξνκβίλεο 

Δπηπιένλ ζηνπο HIV ζεηηθνχο αζζελείο ηα επίπεδα ησλ CD4 θπηηάξσλ 

θαη ην HIV –RNA. 

 

Γ. Κιηληθά δεδνκέλα παξαθνινύζεζεο 

Διέγρζεθε δηαρξνληθά ε χπαξμε επαηνκεγαιίαο, ζπιελνκεγαιίαο, 

θαη ζεκείσλ κε αληηξξνπνχκελεο επαηηθήο λφζνπ. πγθεθξηκέλα: 

 αλάπηπμε αζθίηε ηεθκεξησκέλνπ ππεξερνγξαθηθά ή θαηφπηλ 

παξαθέληεζεο 

 κε ρνινζηαηηθνχ ηθηέξνπ (ρνιεξπζξίλε >3 mg/dL, αθνχ 

απνθιεηζηεί άιιε αηηία αχμεζήο ηεο)  

 θηξζψλ νηζνθάγνπ κε ή ρσξίο αηκνξξαγία (δηαγλσζκέλσλ θαηφπηλ 

ελδνζθφπεζεο) 

 θιηληθψλ ζεκείσλ επαηηθήο εθγεθαινπάζεηαο (επεηζφδην 

ζχγρπζεο, ή δηαηαξαρήο ηνπ πξνζαλαηνιηζκνχ ή πηεξπγίδνληνο 

ηξφκνπ). 

ηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε HCV/HIV έγηλε επηπιένλ 

δηαρξνληθή παξαθνινχζεζε ηνπ ζηαδίνπ ηεο HIV ινίκσμεο θαηά CDC. 

Ζ δηάγλσζε ηνπ ΖΚΚ έγηλε είηε κε απεηθνληζηηθέο κεζφδνπο θαη 

επίπεδα AFP>500, είηε κε ηζηνινγηθή δηάγλσζε ζε βηνςηθφ πιηθφ. 
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3. ΔΡΓΑΣΖΡΗΑΚΔ ΜΔΘΟΓΟΗ 

Α. HCV Λνίκσμε 

 Πξνζδηνξηζκόο HCV Αληηζωκάηωλ  

Ο πξνζδηνξηζκφο ησλ αληηζσκάησλ έλαληη ηνπ HCV έγηλε κε 

αλνζνελδπκηθή κέζνδν (ELISA) δεχηεξεο θαη ηξίηεο γεληάο (Abbott 

GmbH Diagnostika, Wiesbaden, FRG), ζχκθσλα κε ηηο νδεγίεο ηνπ 

θαηαζθεπαζηή. Δπηβεβαίσζε ησλ ζεηηθψλ δεηγκάησλ έγηλε κε RIBA-2 

(Chiron, Emeryville, Calif).  

 Πξνζδηνξηζκόο HCV – RNA  

Πνηνηηθή κέζνδνο:  Αληίδξαζε αιπζηδσηήο πνιπκεξάζεο (RT-

PCR: Amplicor HCV; Roche Diagnostic Systems Inc, Brandhburg, 

NJ, USA). 

Πνζνηηθή κέζνδνο:  

Amplicor  HCV Monitor (Roche Molecular Systems) 

 b-DNA Assay 

 Γνλόηππνο HCV 

O γνλφηππνο ηνπ HCV ειέγρζεθε κε κέζνδν Innolipa HCV; 

Innogenetics, N.V. Zwijwaarde, Belgium). 

 

Β. ΖΗV ινίκσμε 

 Πξνζδηνξηζκόο HIV αληηζωκάηωλ 

Σα αληηζψκαηα έλαληη ηνπ HIV ειέγρζεθαλ κε αλνζνελδπκηθή 

κέζνδν (ELISA) (Pasteur Diagnostics θαη Abbott Laboratories, North 

Chicago, III). Σα ζεηηθά δείγκαηα επηβεβαηψζεθαλ κε κέζνδν Western 

Blot. 

 Δπίπεδα CD4+ Τ-ιεκθνθπηηάξωλ 

Οη κεηξήζεηο ησλ Σ βνζεηηθψλ ιεκθνθπηηάξσλ έγηλαλ κε 

θπηηαξνκεηξία ξνήο ζχκθσλα κε ηηο νδεγίεο ηνπ θαηαζθεπαζηή 
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 Μέηξεζε HIV- RNA 

Αλάινγα κε ηελ πεξίνδν κειέηεο ρξεζηκνπνηήζεθαλ νη θάησζη 

κέζνδνη: 

− Roche Amplicor Monitor 1.0 

− bDNA 1.0, 2.0, θαη 3.0; Chiron Corporation Emerville, 

CA, USA) 

− Cobas TAQMAN HIV 

 

Γ. Βηνςίεο ήπαηνο 

Σν πιηθφ ησλ βηνςηψλ ήπαηνο εθηηκήζεθε ζε κπινθ παξαθίλεο 

κε ρξψζεηο αηκαηνμπιίλεο θαη εσζίλεο, θνιιαγφλν Van Gieson θαη 

Gomori ρξψζε ξεηηθνπιίλεο θαη βαζίζηεθε ζηελ ηαμηλφκεζε θαηά 

Ishak (Ishak et al. 1995). Ζ βαξχηεηα ηεο λεθξνθιεγκνλψδνπο 

δξαζηεξηφηεηαο ραξαθηεξίζηεθε ζαλ ειάρηζηε (Histological activity 

index[HAI] 1-3), ειαθξά ρξφληα επαηίηηδα (ΖΑΗ 4-7 θαη κέζε ρξφληα 

επαηίηηδα (ΖΑΗ 8-12). Σν ζηάδην ηεο ίλσζεο εθηηκήζεθε ζε θιίκαθα 

απφ 0-6 θαη γηα ηελ αλάιπζε νκαδνπνηήζεθε ζε 1 (0-2), 2 (3,4) θαη 3 

(5,6).  

Σα CD4 ζηνλ επαηηθφ ηζηφ πξνζδηνξίζηεθαλ αλνζντζηνρεκηθά 

θαη εθηηκήζεθαλ εκηπνζνηηθά θαη ζε αλαινγία κε ην ζπλνιηθφ 

πιεζπζκφ ησλ Σ ιεκθνθπηηάξσλ. Ο θαηαθεξκαηηζκφο ηνπ DNA 

αληρλεχηεθε κε ηε κέζνδν TUNEL θαη εθηηκήζεθε αξηζκεηηθά. 
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4. ΣΑΣΗΣΗΚΖ ΑΝΑΛΤΖ ΓΔΓΟΜΔΝΧΝ ΜΔΛΔΣΖ 

 

Γηα ηελ πεξηγξαθή ησλ πνηνηηθψλ ραξαθηεξηζηηθψλ ηεο παξνχζαο 

κειέηεο ρξεζηκνπνηήζεθαλ απφιπηεο (αξηζκφο παξαηεξήζεσλ) θαη 

ζρεηηθέο (εθαηνζηηαίεο αλαινγίεο) ζπρλφηεηεο. Ζ πεξηγξαθή ησλ 

πνζνηηθψλ ραξαθηεξηζηηθψλ βαζίζηεθε ζηνλ ππνινγηζκφ ηεο δηακέζνπ 

θαη ηνπ ελδνηεηαξηεκνξηαθνχ εχξνπο – ΔΣΔ (interquartile range – IQR). 

Αλαθέξεηαη φηη ε δηάκεζνο (50
ν
 εθαηνζηεκφξην) είλαη ε ηηκή απφ ηελ 

νπνία ην 50% ησλ παξαηεξήζεσλ έρεη κηθξφηεξε ή ίζε ηηκή. Σν 

ελδνηεηαξηεκνξηαθφ εχξνο αληηζηνηρεί ζην 1
ν
 θαη 3

ν
 ηεηαξηεκφξην, ηα 

νπνία εθθξάδνπλ ηηο ηηκέο απφ ηηο νπνίεο ην 25% θαη 75%, αληίζηνηρα, 

ησλ παξαηεξήζεσλ έρεη ηηκή κηθξφηεξε ή ίζε.  

Ζ ζηαηηζηηθή αμηνιφγεζε ηεο ζρέζεο κεηαμχ ηχπνπ ινίκσμεο  

(HCV, HCV/HIV) θαη πνηνηηθψλ ραξαθηεξηζηηθψλ βαζίζηεθε ζηελ 

δνθηκαζία Υ
2
 ηνπ Pearson. Ζ ζηαηηζηηθή αμηνιφγεζε ηεο 

δηαθνξνπνίεζεο ησλ πνζνηηθψλ ραξαθηεξηζηηθψλ αλάινγα κε ηχπν 

ινίκσμεο πξαγκαηνπνηήζεθε εθαξκφδνληαο ηνλ κε παξακεηξηθφ έιεγρν 

Mann-Whitney. 

Γηαρξνληθέο κεηαβνιέο δεηθηψλ εμέιημεο ηεο HCV ινίκσμεο (π.ρ. 

δηαρξνληθέο ηάζεηο ALT), παξνπζηάδνληαη κέζσ δηαγξακκάησλ ησλ 

δηαηξέζεσλ ηηκψλ ηνπ δείθηε ζε φια ηα άηνκα κε κέηξεζε ζε θάζε 

ρξνληθή ζηηγκή.  Γηα ηε ζηαηηθή αμηνιφγεζε ηεο ζρέζεο ηηκψλ εθβάζεσλ                      

(επαηνκεγαιία, αληαπφθξηζε ζηε ζεξαπείαο, επαηνηνμηθφηεηα) κε 

πνηνηηθά ραξαθηεξηζηηθά, ρξεζηκνπνηήζεθε ε δνθηκαζία ρ
2 

 θαηά 

Pearson, ελψ κε πνζνηηθά ραξαθηεξηζηηά εθαξκφδνληαο ηνλ παξακεηξηθφ 

έιεγρν Man-Whitney. Γηα ηε δηεξεχλεζε αλεμάξηεησλ πξνγλσζηηθψλ 

παξαγφλησλ (πνιππαξαγνληηθή αλάιπζε) ρξεζηκνπνηήζεθε 

ινγαξηζκηζηηθή (logistic) εμάξηεζε. 
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Γηα ηε δηεξεχλεζε παξαγφλησλ πνπ ζρεηίδνληαη κε ην ρξφλν 

εκθάληζεο ζνβαξήο επαηνηνμηθφηεηαο ηεο αληηξεηξντθήγο ζεξαπείαο ζε 

άηνκα κε ζπιινίκσμε, ρξεζηκνπνηήζεθαλ ηα κνληέια αλαινγηθψλ 

θηλδχλσλ θαηά COX (Cox Proportional Hazards Models), ελψ γηα ηελ 

εθηίκεζε ηεο αζξνζηηθήο επίπησζεο εκθάληζεο ζνβαξήο 

επαηνηνμηθφηεηαο,  ρξεζηκνπνηήζεθε θακπχιε επηβίσζεο Kaplan-Meier.  

αλ ηειηθέο εθβάζεηο ζεσξήζεθαλ ζηε κειέηε απηή, ε εκθάληζε 

ηνπ πξψηνπ επεηζνδίνπ ESLD, νξηδφκελν σο ην πξψην επεηζφδην κε 

αληηξξνπνχκελεο θίξξσζεο ή δηάγλσζε επαηνθπηηαξηθνχ θαξθίλνπ ή 

ζάλαηνο απφ επαηηθφ αίηην θαη ηνπ ζαλάηνπ ρσξίο ESLD, νπνηαδήπνηε 

απφ ηηο δχν εκθαληζηεί πξψηε. 

ηελ νκάδα ησλ HCV+/HIV+ αηκνξξνθηιηθψλ, ε θιηληθή εμέιημε 

ηεο HCV ινίκσμεο κειεηήζεθε ζε δχν πεξηφδνπο κε θξηηήξην ηελ 

ζπζηεκαηηθή ρξήζε ζηε ζεξαπεία ηεο HIV ινίκσμεο ηεο ηξηπιήο 

αληηξεηξντθήο ζεξαπείαο HAART. Ζ πξψηε πεξίνδνο αθνξά ην ρξφλν 

απφ ηελ έλαξμε ηεο παξαθνινχζεζεο ησλ αζζελψλ έσο 31-12-1996, 

(πεξίνδνο πξν HAART) θαη ε δεχηεξε πεξίνδνο εθηείλεηαη απφ 1-1-1997, 

έσο ην ηέινο ηεο παξαθνινχζεζεο (31/12/2010) θαη αθνξά ηε κεηά 

HAART πεξίνδν. Ζ δηάθξηζε απηή έγηλε θαζψο ε ρξήζε ηεο HAART 

άιιαμε δξακαηηθά ηα δεδνκέλα ηεο θπζηθήο ηζηνξίαο ηεο HIV ινίκσμεο 

θαη επνκέλσο θαη ηελ HIV λνζεξφηεηα θαη ζλεηφηεηα ηεο νκάδαο, ελψ 

επηπιένλ ζηε δεχηεξε πεξίνδν κειεηήζεθε αλ θαη κε πην ηξφπν ε 

HAART επηδξά ζηελ εμέιημε ηεο επαηηθή βιάβεο  ησλ αζζελψλ κε 

ζπιινίκσμε.    

Οη δχν θιηληθέο εθβάζεηο (ESLD θαη ζάλαηνο ρσξίο ESLD) 

ιεηηνπξγνχλ σο αληαγσληζηηθέο εθβάζεηο (ε εκθάληζε ηεο κηαο έθβαζεο 

απνθιείεη ηελ εκθάληζε ηεο άιιεο). Γηα ηα ιφγν απηφ, γηα ηελ εθηίκεζε 

ηεο επίπησζεο ηεο ηειηθνχ ζηαδίνπ επαηηθήο λφζνπ (ΔSLD) θαη ηνπ 
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ζαλάηνπ ρσξίο ESLD, ρξεζηκνπνηήζεθε κεζνδνινγία αληαγσληζηηθψλ 

θηλδχλσλ (Bakoyannis G et al 2012). πγθεθξηκέλα ε εθηίκεζε ηεο 

αζξνηζηηθήο επίπησζεο ησλ δπν εθβάζεσλ, βαζίζηεθε ζηνλ κε 

παξακεηξηθφ εθηηκεηή Aalen-Johansen (Aalen et al 1978). Δπηζεκαίλεηαη 

φηη ε εθαξκνγή ησλ γλσζηψλ Kaplan –Meier θακππιψλ επηβίσζεο, φηαλ 

αλαιχνληαη αληαγσληζηηθά ζπκβάληα, νδεγεί ζε εζθαικέλεο εθηηκήζεηο.  

Σν εκηπαξακεηξηθφ κνληέιν αλαινγηθψλ αλά-αηηία θηλδχλσλ, 

εθαξκφζηεθε γηα ηελ εθηίκεζε ηεο επίδξαζεο ηεο  ζπιινίκσμεο 

HCV/HIV θαη ηεο ζηαζεξήο HAART ζηηο επηκέξνπο εθβάζεηο, 

δηνξζψλνληαο παξάιιεια θαη γηα δπλεηηθά ζπγρπηηθνχο παξάγνληεο. 

Γεδνκέλνπ φηη ε αλάιπζε αθνξά ηνλ ρξφλν απφ ηελ HCV νξνκεηαηξνπή 

έσο ηελ εκθάληζε θιηληθήο έθβαζεο θαη ιακβάλνληαο ππ’φςε φηη ε HCV 

ινίκσμε πξνεγείηαη ή ζπκπίπηεη κε ηελ HIV ινίκσμε, ε ζπιινίκσμε κε 

HIV θαη/ή ε ζεξαπεία κε HAART ησλ ΖΗV νξνζεηηθψλ αηκνξξνθηιηθψλ, 

έγηλε θαηά ε δηάξθεηα ηνπ ρξφλνπ παξαθνινχζεζεο, δηαθνξνπνηείηαη δε 

απφ άηνκν ζε άηνκν. Γηα ην ιφγν απηφ, ε ζπιινίκσμε HCV/HIV θαη ε 

έλαξμε ζηαζεξήο HAART ρξεζηκνπνηήζεθαλ ζηα κνληέια ζαλ ρξνληθά 

κεηαβαιιφκελεο ζπκκεηαβιεηέο. Ζ αλάιπζε νξφζεκσλ (landmark 

analysis) γηα δηάθνξα ρξνληθά ζεκεία, εθαξκφζηεθε γηα ηελ γξαθηθή 

απεηθφληζε ηεο επίδξαζεο ηνπ ρξνληθά κεηαβαιιφκελνπ (time-

dependent) ηχπνπ ινίκσμεο (HCV κνλνινίκσμεο ή ζπιινίκσμεο) ζηελ 

αζξνηζηηθή επίπησζε ησλ δπν εθβάζεσλ (Cortese G et al, 2009). Ζ 

ηαπηφρξνλε αλάιπζε θαη ησλ δπν εθβάζεσλ θξίζεθε ζθφπηκε γηα ηελ 

θαιχηεξε θαηαλφεζε ησλ ππφ κειέηε δεδνκέλσλ (Beyersmann et al, 

2007). 
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5. ΑΠΟΣΔΛΔΜΑΣΑ 

 

5.1. Υαξαθηεξηζηηθά αζζελώλ κειέηεο  

ηελ κειέηε εληάρζεθαλ αξρηθά 348 αζζελείο κε ζεηηθά 

αληηζψκαηα έλαληη ηνπ HCV ζηνπο νπνίνπο ππήξραλ ζηνηρεία 

παξαθνινχζεζεο θαη ζηνηρεία γηα ηε ζεξαπεία ππνθαηάζηαζεο.  Οη 158 

απφ απηνχο ήηαλ ήδε γλσζηφ φηη κεηαμχ 1981 θαη 1986 είραλ κνιπλζεί 

κε ηνλ HIV θαη απνηεινχζαλ ηελ Διεληθή θνφξηε ησλ HIV ζεηηθψλ 

Αηκνξξνθηιηθψλ. Απφ ηνπο 190 αζζελείο κε κφλν HCV ινίκσμε ζηνπο 

26 δηαπηζηψζεθε αξλεηηθφ HCV – RNA ζε δχν δηαθνξεηηθέο κεηξήζεηο 

κε απφζηαζε 6 κελψλ θαη επνκέλσο δελ εληάρζεθαλ ζηε δηαρξνληθή 

κειέηε ησλ αζζελψλ κε ρξφληα επαηίηηδα. ηελ νκάδα ησλ αζζελψλ κε 

ζπιινίκσμε πξνζηέζεθαλ δχν αζζελείο, νη νπνίνη εληάρζεθαλ ζην 

θέληξν κε ηελ ελειηθίσζή ηνπο θαη νη νπνίνη είραλ γλσζηέο εκεξνκελίεο 

νξνκεηαηξνπήο θαη γηα ηηο δχν ινηκψμεηο. ηελ ηειηθή αλάιπζε 

πεξηειήθζεζαλ 324 αζζελείο απφ ηνπο νπνίνπο  164 (50,62%) κε κφλν 

HCV ινίκσμε θαη  160 (49,38%)  κε  HCV/ HIV ζπιινίκσμε. Σα βαζηθά 

ραξαθηεξηζηηθά ησλ αζζελψλ θαζψο θαη νη δηαθνξέο κεηαμχ ησλ δχν 

νκάδσλ, θαίλνληαη ζηνλ Πίλαθα 1.  

Όζνλ αθνξά ηελ αηκνξξαγηθή δηάζεζε, νη 275 (84,87%) είραλ 

Αηκνξξνθηιία Α, νη 38 (11,73%)  Αηκνξξνθηιία Β θαη νη 11 (3,40%) 

λφζν von Willebrand.  Οη 313 αζζελείο κε αηκνξξνθηιία Α ή Β βαξηά  

λφζν είραλ 193 (60,7%), κέζε 58(16,3%) θαη ήπηα 62 (23%).  

 Ζ νξνκεηαηξνπή ηεο επαηίηηδαο C εληνπίζηεθε πξηλ ην 1975 ζε 53 

(16,4%) αζζελείο, 128 (39,5%) κνιχλζεθαλ κεηαμχ 1975 θαη 1979 θαη νη 

143 (44,1%) απφ ην 1980 έσο ηνλ Αχγνπζην  1986 νπφηε θαη εηζήρζεζαλ 

ηα αδξαλνπνηεκέλα ζθεπάζκαηα ησλ παξαγφλησλ πήμεο. 
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Ζ δηάκεζε ειηθία ησλ αζζελψλ θαηά ηελ HCV νξνκεηαηξνπή ήηαλ 

17.0 έηε, (IQR: 6.7, 29.3), απνδεηθλχνληαο φηη νη αηκνξξνθηιηθνί 

αζζελείο έρνπλ κνιπλζεί κε ηνλ ηφ ηεο επαηίηηδαο C ζε ζρεηηθά λεαξή 

ειηθία. ε φινπο ηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε ε ινίκσμε κε ηνλ HCV 

πξνεγήζεθε ή ζπλέπεζε κε ηελ HIV ινίκσμε. πγθεθξηκέλα ζε 118 

(73,8%) πξνεγήζεθε ε HCV ινίκσμε ελψ ζηνπο ππφινηπνπο 42 (26,2%) 

ε νξνκεηαηξνπή ησλ δχν ινηκψμεσλ ζπλέπεζε. Ο δηάκεζνο ρξφλνο απφ 

ηελ HCV  σο ηελ HIV ινίκσμε ήηαλ 3,8 έηε (IQR: 0,0, 6,8). Ζ ζπλνιηθή 

δηάκεζε παξαθνινχζεζε ησλ αζζελψλ ηεο κειέηεο  ήηαλ 23,7 (IQR 16,1, 

30,5) έηε κε ζπλνιηθφ ρξφλν απφ ηελ ινίκσμε 7648,6 αλξζσπν-εηε 

(4531,2 γηα ηνπο HCV+/ΖIV-  θαη 3087,4 γηα ηνπο  HCV+/HIV+ 

αζζελείο) . 

Δπεηδή ε HCV ινίκσμε πξνήιζε απφ ζθεπάζκαηα θαξκαθεπηηθψλ 

εηαηξηψλ ησλ νπνίσλ ε πεγή πιάζκαηνο πξνεξρφηαλ απφ  ζπγθεθξηκέλεο 

ρψξεο, ζηελ θαηαλνκή ησλ γνλνηχπσλ πξνεμάξρεη ν γνλφηππνο 1, ν 

νπνίνο αληρλεχζεθε ζην 71,3% ησλ αζζελψλ. Αθνινπζεί ν γνλφηππνο 3 

ζην 16,3% ησλ αζζελψλ, ελψ ζε κηθξφ αξηζκφ αζζελψλ βξέζεθαλ νη 

ππφινηπνη γνλφηππνη. ε ιίγνπο HIV ζεηηθνχο αζζελείο δηαπηζηψζεθαλ 

ζπλδπαζκνί δηαθνξεηηθψλ γνλνηχπσλ πνπ αληαλαθινχλ  επαλεηιεκκέλεο 

εθζέζεηο ηνπ αζζελή ζηνλ HCV, απφ ρξήζε δηαθνξεηηθψλ ζθεπαζκάησλ 

παξαγφλησλ πήμεο.  

Οη δχν νκάδεο ησλ αζζελψλ δηαθέξνπλ ζεκαληηθά κεηαμχ ηνπο 

ζηελ ρξνλνινγία ηεο HCV ινίκσμεο – νη αζζελείο πνπ κνιχλζεθαλ 

λσξίηεξα κε επαηίηηδα C θαίλεηαη φηη έρνπλ ζπιινίκσμε ζε κεγαιχηεξε 

ζπρλφηεηα, ελψ αληίζεηα κεγαιχηεξν πνζνζηφ αζζελψλ πνπ κνιχλζεθε 

κε HCV κεηά ην 1980, έρεη κφλν HCV ινίκσμε. Σέινο νη αζζελείο κε 

ζπιινίκσμε έρνπλ κεγαιχηεξε δηάκεζε ειηθία θαηά ηελ HCV 

νξνκεηαηξνπή (14.4 έλαληη 19.0, p<0.001). 
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Ζ ζπρλφηεηα επαηίηηδαο Β θαζνξηδφκελε απφ ζεηηθφ HBsAg ήηαλ 

πνιχ ρακειή θαη ζηηο δχν νκάδεο ησλ αζζελψλ θαη δελ αλαιχζεθε ζαλ 

παξάγνληαο επηβάξπλζεο ηεο ρξφληαο επαηίηηδαο C. 

Αληη –HCV ζεξαπεία: πλνιηθά 89 αζζελείο (27,5) έιαβαλ 

ζεξαπεία γηα ηελ επαηίηηδα C θαηά ηε δηάξθεηα ηεο κειέηεο  απφ ηνπο 

νπνίνπο 69 (42,1%) είραλ κφλν HCV ινίκσμε ελψ 20 (12,5%) είραλ θαη 

ινίκσμε κε ηνλ HIV. Μνλνζεξαπεία κε ηληεξθεξφλε Α  θαζψο θαη 

ζπλδπαζκφο ηεο κε ξηκπαβηξίλε ρξεζκηκνπνηήζεθαλ έσο ην 2000, ελψ 

ζηε ζπλέρεηα ην ζρήκα ζεξαπείαο πεξηειάκβαλε πεγθπιησκέλε 

ηληεξθεξφλε θαη ξηκπαβηξίλε. 

Αληη – HIV ζεξαπεία: Ζ αληηξεηξντθή ζεξαπεία γηα ηνπο αζζελείο 

κε HIV ινίκσμε ρνξεγήζεθε αξρηθά ηνλ Απξίιην ηνπ 1987 ζαλ 

κνλνζεξαπεία κε AZT. Γηπιή αγσγή κε δχν λνπθιενζηδηθά αλάινγα 

(NRTI) άξρηζε ην 1995 θαη ε ηξηπιή εληαηηθνπνηεκέλε ζεξαπεία HAART 

άξρηζε λα ρξεζηκνπνηείηαη ηνλ Οθηψβξην ηνπ 1996 πεξηιακβάλνληαο 2 

NRTIs θαη έλα αλαζηνιέα πξσηεάζεο (PI) ή  NNRTI. Μεηά ην 2005 φινη 

HIV + αζζελείο βξίζθνληαη ππφ HAART. (Γξάθεκα 1). πλνιηθά απφ 

ηνπο 160 αζζελείο κε HIV ινίκσμε, νη 95 (59,4%) δελ έιαβαλ πνηέ 

ηξηπιή αληηξεηξντθή ζεξαπεία., ελψ νη ππφινηπνη μεθίλεζαλ ζηαζεξφ 

ζρήκα HAART, γηα ρξφλν ίζν ή κεγαιχηεξν ησλ 3 κελψλ,  15 ρξφληα 

κεηά ηελ νξνκεηαηξνπή. (Πίλαθαο 2). 
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Πίλαθαο 1. Βαζηθά ραξαθηεξηζηηθά ησλ αζζελψλ   

 ύλνιν HCV+/HIV- HCV+/HIV+ p 

 Ν(%) Ν(%) Ν(%)  

 324 (100) 164 (50,7) 160 (49,3)  
Φύιν     
Άλδξεο 321 (99) 161 (98) 160 (100) 0.217 

Γπλαίθεο 3(1) 3(2) 0  
Αηκνξξαγηθή δηάζεζε     
Αηκνξξνθηιία Α 275 (84,87) 128 (46,5) 147 (53,4) <0.001 

Αηκνξξνθηιία Β 38 (11,73) 29 (76,3) 9 (23,6)  
Νόζνο von Willebrand 11 (3,40) 7 (63,6) 4 (36,4)  
Βαξύηεηα λόζνπ    <0,001 

Βαξηά 193(60,7) 70 (36.27) 123(63,73)  

Μέζε 58 (16,3) 38(65,5) 20(34,5)  

Ήπηα 62 (23) 49(79) 13 (21)  

Ζκεξνινγηαθό έηνο HCV 

νξνκεηαηξνπήο  
   <0.001 

<1975 53 (16,4) 31 (18,9) 22 (13,8)  

1975-1979 128 (39,5) 47 (28,7) 81 (50,6)  

1980+ 143 (44,1) 86 (52,4) 57 (35,6)  

Γνλόηππνο HCV    0.192 

1 159 (71,3) 65 (69,1) 94 (72,9)  

2 14 (6,3) 4 (4,3) 10 (7,8)  

3 36 (16,1) 21 (22,3) 15 (11,6)  

4 9 (4,0) 2 (2,1) 7 (5,4)  

5 3 (1,3) 2 (2,1) 1 (0,8)  

1/4  1 (0,4) 0 (0,0) 1 (0,8)  
2/3  1 (0,4) 0 (0,0) 1 (0,8)  
Λήςε ζεξαπείαο γηα HCV     <0.001 

 Όρη  235 (72,5) 95 (57,9) 140 (87,5)  

 Ναη  89 (27,5) 69 (42,1) 20 (12,5)  

HBsAg    0.604 

Αξλεηηθό 309 (95,4) 159 (97) 152 (95)  

Θεηηθό 15 (4,6) 7 (3) 8 (5)  

 Γηάκεζε (IQR) Γηάκεζε (IQR) Γηάκεζε (IQR)  

Αξρηθά επίπεδα AST 

(IU/L)  
36,0 (26,0, 52,0) 32,0 (23,0, 43,0) 51,5 (33,5, 77,0) <0.001 

Έηε από HCV έσο  HIV 

νξνκεηαηξνπή  
3,8 (0,0, 6,8)  3,8 (0,0, 6,8) 
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Πίλαθαο 2. Υαξαθηεξηζηηθά αζζελψλ κε HCV/HIV ζπιινίκσμε. 

 N (%) 

Σύπνο ΖΑART  

Όρη ΖΑART 95 (59.4) 

2 NRTIs + PI 51 (31.3) 

2NRTIs +NNRTI 11 (6.9) 

3NRTIs 3 (1.9) 

 Γηάκεζε (IQR) 

Έηε από HIV νξνκεηαηξνπή σο ηελ 1
ε
 

έλαξμε  HAART 
15,0 (14,2, 16,2) 

Αξρηθά CD4 (cells/κl) 510,0 (274,0, 747,0) 

Ναδίξ CD4 (cells/κl) 48,0 (9,0, 138,0) 

CD4 θαηά ηελ έλαξμε ΖΑART (cells/κl) 160,5 (69,5, 286,0) 

Αξρηθό HIV-RNA (log10 copies/ml) 4,3 (3,7, 4,8) 

HIV-RNA θαηά ηελ έλαξμε ΖΑART 

(log10 copies/ml) 
3,9 (3,6, 4,4) 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

Γξάθεκα 1. Αξηζκφο αζζελψλ ζε δηάθνξα ζρήκαηα ART ζηελ εμέιημε 

ηνπ ρξφλνπ. 
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5.2. Ομεία επαηίηηδα C 

ε 48 απφ ηνπο 348 αζζελείο (13,8%) κε HCV αληηζψκαηα  

κειέηεο, ε ινίκσμε εκθαλίζηεθε σο νμεία ηθηεξηθή κε-Α, κε-Β 

επαηίηηδα, ελψ ζηνπο ππφινηπνπο ε νμεία ινίκσμε ήηαλ αζπκπησκαηηθή. 

Οη  αζζελείο κε δηάγλσζε νμείαο κε-Α , κε-Β επαηίηηδαο, φινη βξέζεθαλ 

ζεηηθνί θαηά ηνλ αλαδξνκηθφ έιεγρν δεηγκάησλ γηα αληη-HCV 

αληηζψκαηα ελψ απφ ηνπο αζπκπησκαηηθνχο αζζελείο, 92,9% βξέζεθαλ 

ζεηηθνί γηα αληη-ΖCV αληηζψκαηα. Μεηαμχ ησλ 190 αζζελψλ κε κφλν 

HCV ινίκσμε 26 εκθάληζαλ θάζαξζε ηνπ ηνχ, φπσο θάλεθε απφ ηε 

κέηξεζε ησλ επηπέδσλ ηνπ HCV- RNA. 

 

5.3 Υξόληα επαηίηηδα C 

πλνιηθά 324 αζζελείο κε ρξφληα HCV ινίκσμε, 164 κε κφλν 

HCV ινίκσμε θαη 160 κε ζπιινίκσμε εληάρζεθαλ ζηε κειέηε ηεο 

δηαρξνληθήο παξαθνινχζεζεο. 

 

5.3.1. Επίπεδα ALT Δηαρξνληθά 

Μεηά ηελ HCV νξνκεηαηξνπή ηξείο κνξθέο αχμεζεο 

ηξαλζακηλαζψλ δηαπηζηψζεθαλ: α) ζηαζεξά απμεκέλεο  ηξαλζακηλάζεο 

(>45 U/L) γηα πάλσ απφ 6 κήλεο β) παζνινγηθέο ηηκέο γηα πεξηζζφηεξεο 

απφ κία θνξέο πνπ φκσο δελ δηαξθνχζαλ γηα πάλσ απφ 6 κήλεο θαη γ) 

θπζηνινγηθά επίπεδα ηξαλζακηλαζψλ.   

40 αζζελείο (12,2%) παξνπζίαδαλ ζηαζεξά ηηκέο ηξαλζακηλαζψλ 

πάλσ απφ ηηο θπζηνινγηθέο ηηκέο, 200 (61,8%) πεξηνδηθή αχμεζε θαη 84 

(26%) θπζηνινγηθά επίπεδα ηξαλζακηλαζψλ. ην γξάθεκα 2 

παξνπζηάδνληαη νη δηάκεζεο ηηκέο ηεο ALT δηαρξνληθά απφ ηελ HCV 

νξνκεηαξνπή ζε φινπο ηνπο αζζελείο κέρξη ηελ έλαξμε ηεο HCV 

ζεξαπείαο, ελψ ζην γξάθεκα 3  παξνπζηάδνληαη νη δηαθνξέο κεηαμχ ησλ 
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δχν νκάδσλ ησλ HCV+/HIV- θαη HCV+/HIV+. H αχμεζε πνπ 

παξαηεξείηαη ζηε δεχηεξε νκάδα 15 πεξίπνπ ρξφληα απφ ηελ HCV 

νξνκεηαηξνπή ζπκπίπηεη κε ηελ έλαξμε ηεο HAART. (βι. 

επαηνηνμηθφηεηα κεηά ρνξήγεζε HAART) 
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Γξάθεκα 2 . Δπίπεδα ALT απφ ηελ HCV νξνκεηαηξνπή 
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Γξάθεκα 3. Δπίπεδα ALT απφ ηελ HCV νξνκεηαηξνπή, αλάινγα κε ηνλ ηχπν 

ινίκσμεο. 
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5.3.2 Εθηίκεζε Ηπαηνκεγαιίαο 

Ζπαηνκεγαιία δηαπηζηψζεθε ζην 22,5% ησλ αζζελψλ. 

Μεγαιχηεξε ζπρλφηεηα δηαπηζηψζεθε  ζηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε, 

48 (30%) έλαληη 10 (6%) ησλ HIV αξλεηηθψλ, (p=0.0011) θαη ζηνπο  

αζζελείο κε κφληκε αχμεζε ηξαλζακηλαζψλ: 32,% έλαληη 26% θαη 10,7% 

εθείλσλ κε παξνδηθή αχμεζε θαη κε θπζηνινγηθέο ηηκέο αληίζηνηρα.  

Δπίζεο απφ ηνπο HCV+/HIV+ αζζελείο νη επξηζθφκελνη ζε ζηάδην C 

HIV ινίκσμεο είραλ επαηνκεγαιία ζε πνζνζηφ 43,3% έλαληη 25% ησλ 

αζπκπησκαηηθψλ θαη ησλ αζζελψλ ζηαδίνπ Β HIV ινίκσμεο. Ζ 

πνιππαξαγνληηθή αλάιπζε γηα δηεξεχλεζε πηζαλψλ παξαγφλησλ πνπ 

ζρεηίδνληαη κε επαηνκεγαιία, αλέδεημε ηε ζπλχπαξμε HIV ινίκσμεο ζαλ 

ηνλ πην ζεκαληηθφ παξάγνληα γηα επαηνκεγαιία (OR=7.2, 95% CI 2.0-

22.3, p=0.0006) (Πίλαθαο 3). 

 

Πίλαθαο 3. πρλφηεηα επαηνκεγαιίαο αλάινγα κε ηα 

ραξαθηεξηζηηθά ησλ αζζελψλ 

 Ν Ζπαηνκεγαιία P 

HIV ινίκσμε 

Όρη 

λαη 

 

164 

160 

 

10 (6,01%) 

48 (30%) 

 

0.0011 

HIV ζηάδην 

Α,Β 

C 

 

128 

30 

 

32 (25%) 

13 (43,3%) 

 

0.093 

Δπίπεδα ALT 

Φπζηνινγηθά 

Παξνδηθή αύμεζε 

Μόληκε αύμεζε 

 

84 

200 

40 

 

9 (10.71%) 

52 (26%) 

13 (32,5%) 

 

0.048 

 OR 95% CI P 

HIV ινίκσμε 7,2 2,0-22,3 0.0006 

Αύμεζε  ALT 

Παξνδηθή έλαληη όρη 

Μόκηκε έλαληη όρη 

 

 

2,8 

3,8 

 

1,0-8,0 

1,0-14,7 

 

0.050 

0.050 
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5.3.3. Ηπαηηθή λνζεξόηεηα  

 

πλνιηθά 34 αζζελείο κε ρξφληα επαηίηηδα C αλέπηπμαλ ESLD, 

ελψ 22 απφ ηνπο αζζελείο πνπ αλέπηπμαλ ESLD ήηαλ αζζελείο κε 

ζπιινίκσμε, κε ηε δηαθνξά κεηαμχ ησλ δχν νκάδσλ λα είλαη νξηαθά 

ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή (P=0.059). Ο δηάκεζνο ρξφλνο εκθάληζεο ηνπ 

επεηζνδίνπ ήηαλ 23,7 (16,1,30,5) έηε απφ ηελ HCV  νξνκεηαηξνπή.  

Ζ εκθάληζε κε αληηξξνπνχκελεο θίξξσζεο, ήηαλ ην πην ζπρλφ 

πξψην ζχκβακα (61,8%, 50% ζηνπο αζζελείο κε κφλν HCV ινίκσμε θαη 

68.2% ζε εθείλνπο κε ζπιινίκσμε) (Πίλαθαο 4). 

Αλαιπηηθά απφ ηνπο 21 αζζελείο κε πξψην επεηζφδην κε 

αληηξξνπνχκελεο θίξξσζεο  αζθίηε εκθάληζαλ 8, θηξζνχο νηζνθάγνπ 5, 

ίθηεξν θαη εμέιημε πξνο βαξηά επαηηθή αλεπάξθεηα 6 θαη 2 επαηηθή 

εγθεθαινπάζεηα.  

Οη ζρεηηδφκελνη κε ην ήπαξ ζαλάηνη ζαλ πξψην ζπκβάλ (31,8%), 

παξαηεξήζεθαλ απνθιεηζηηθά ζηελ νκάδα ησλ αζζελψλ κε ζπιινίκσμε  

ηελ ρξνληθή πεξίνδν πξηλ ην 1996. Καη νη 7 ζάλαηνη πνπ ζπλέβεζαλ ζηελ 

νκάδα ησλ αζζελψλ κε ζπιινίκσμε ζπλέβεζαλ 1-5 εκέξεο κεηά νμεία 

αλάπηπμε ζνβαξνχ ηθηέξνπ θαη ζπκπησκαηνινγίαο βαξηάο επαηηθήο 

αλεπάξθεηαο ηελ πεξίνδν 1986-1991.  

Αληίζεηα φια ηα πεξηζηαζηηθά ΖΚΚ δηαγλψζηεθαλ ζηελ νκάδα 

ησλ HCV+/HIV- αηκνξξνθηιηθψλ, ζαλ πξψην επεηζφδην εκθάληζεο 

ESLD θαη απνηεινχζαλ ην 50% ησλ ζπκβακάησλ ηεο νκάδαο απηήο.  
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5.3.4. Θλεζηκόηεηα 

πλνιηθά εθαηφλ ηξηάληα ηέζζεξηο αζζελείο  (41,4%) πέζαλαλ θαηά ηε 

δηάξθεηα ηεο κειέηεο. ηνπο 61 (45,5%) νη αηηίεο ζαλάηνπ ζρεηίδνληαλ κε 

ην AIDS.  22 (16,4%) αζζελείο απεβίσζαλ απφ αηηία ζρεηηδφκελε κε ην 

ήπαξ απφ ηνπο νπνίνπο 6 (3,7%) ήηαλ HCV+/HIV- θαη 51 (38,06%) απφ 

άιιν αίηην απφ ηνπο νπνίνπο νη 18 (11%) κεηαμχ ησλ HIV αξλεηηθψλ.  

Υξνλνινγηθά ηελ πεξίνδν απφ ηελ έλαξμε ηεο παξαθνινχζεζεο έσο 31-

12-1996 (πξν HAART πεξίνδνο) απεβίσζαλ 80 άηνκα απφ ηα νπνία 79 

είραλ HIV ινίκσμε. ρεηηδφκελνη κε ην AIDS ήηαλ 56 ζάλαηνη ελψ 

ζρεηηδφκελνη κε ην ήπαξ ήηαλ 7 ζάλαηνη ζηνπο HIV+ αζζελείο θαη ζε 

έλαλ HIV αξλεηηθφ αζζελή πνπ απεβίσζε απφ HKK.  

Μεηαμχ ησλ εηψλ 1996-2003 κε ηελ είζνδν ηεο HAART ππήξμε 

δξακαηηθή πηψζε ησλ επεηζνδίσλ AIDS (κέζνο ξπζκφο αλάπηπμεο AIDS 

15.0 vs 41.4 ηελ πξν θαη κεηά HAART πεξίνδν αληίζηνηρα). Αληίζεηα 

απμήζεθε  ε ζπρλφηεηα ησλ κε AIDS ζαλάησλ. Απφ ηνπο ζπλνιηθά 10 

κε AIDS ζαλάηνπο πνπ ζπλέβεζαλ ζηελ πεξίνδν απηή νη 4 νθείινληαλ 

ζε ESLD.   

Σα θιηληθά ζπκβάληα αλά ηχπν ινίκσμεο θαη νη ζάλαηνη 

παξνπζηάδνληαη ζηνλ πίλαθα 4. 
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Πίλαθαο 4. Κιηληθά ζπκβάληα θαηά ηε δηάξθεηα ηεο παξαθνινχζεζεο αλά νκάδα 

αζζελψλ 

  Σύπνο ινίκσμεο     

 HCV HCV/HIV ύλνιν  

  N (%) N (%) N (%) p 

πκβάληα ESLD    0.059 

 Όρη 152 (92.7) 138 (86.3) 290 (89.5)  

Ναη 12 (7.3) 22 (13.8) 34 (10.5)  

Σύπνο ζπκβάληνο     

 Όρη επεηζόδην 152 (92.7) 138 (86.3) 290 (89.5) 0.001 

 Με αληηξξνπνύκελε 

θίξξωζε 
6 (3.7) 15 (9.4) 21 (6.5)  

 HΚΚ 6 (3.7) 0 (0.0) 6 (1.9)  

 Θάλαηνο από επαηηθό 

αίηην 
0 (0.0) 7 (4.4) 7 (2.2)  

Θάλαηνο    <0.001 

 Εωληεο 140 (85.4) 50 (31.3) 190 (58.6)  

Σρεηηδόκελνο κε ήπαξ 6 (3.7) 16 (10.0) 22 (6.8)  

 Άιιν 18 (11.0) 33 (20.6) 51 (15.7)  

Σρεηηδόκελνο κε HIV 

ινίκωμε 
0 (0.0) 61 (38.1) 61 (18.8)  
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5.3.5. Εμέιημε ζε  ESLD θαη ζάλαην ρωξίο ESLD 

 

Ζ εθηηκψκελε αξζνηζηηθή επίπησζε  (95% CI) εκθάληζεο ESLD 

ζε 10, 15, 20 θαη 30 ρξφληα κεηά ηελ HCV ινίκσμε ήηαλ  0.9% (0.3%, 

2.5%), 2.5% (1.2%, 4.7%), 4.4% (2.5%, 7.1%) θαη 11.8% (4.2%, 15.8%) 

αληίζηνηρα. (Γξάθεκα 4). Ζ αξζνηζηηθή ζπρλφηεηα  ESLD ήηαλ 

πςειφηεξε ζηνπο HCV+/HIV+ αζζελείο ζε ζρέζε κε ηνπο HCV+/HIV- 

αλεμάξηεηα απφ ηα έηε πνπ έρνπλ πεξάζεη απφ ηελ HCV νξνκεηαηξνπή 

(Γξάθεκα 5). ηα 20 ρξφληα ε επίπησζε γηα ηνπο HIV αξλεηηθνχο 

αζζελείο είλαη 1.29% vs 8,12% γηα ηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε ελψ ζηα 

30 ρξφληα νη ηηκέο είλαη 7,64% vs 14,61% αληίζηνηρα. 

H εθηηκψκελε αξζνηζηηθή επίπησζε (95% CI) ζαλάηνπ ρσξίο 

πξνεγνχκελν επεηζφδην ESLD ζε 10, 15 θαη 20 ρξφληα κεηά ηελ HCV 

νξνκεηαηξνπή ήηαλ 5.3% (3.2%, 8.1%), 17.3% (13.3%, 21.6%) θαη 

25.9% (21.2%, 30.8%), αληίζηνηρα. Ζ αζξνηζηηθή επίπησζε ήηαλ 

πςειφηεξε ζηνπο HCV+/HIV+ θαη αληαλαθιά ηνπο ζαλάηνπο απφ αίηηα 

ζρεηηδφκελα κε ην AIDS. (Γξάθεκα 6). 
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Γξάθεκα 4. Αζξνηζηηθή επίπησζε ζνβαξνχ ζπκβάκαηνο ζρεηηδφκελνπ 

κε ην ήπαξ θαη ζαλάηνπ. 
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Γξάθεκα 5. Αζξνηζηηθή επίπησζε ESLD, αλάινγα κε ηνλ ηχπν 

ινίκσμεο (HCV: καχξεο γξακκέο, HCV/HIV: γθξη γξακκέο). Απν 

ηειέζκαηα απφ αλάιπζε νξφζεκσλ (landmark analysis). 
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 Γξάθεκα 6. Αζξνηζηηθή επίπησζε ζαλάηνπ ρσξίο ESLD, αλάινγα κε 

ηνλ ηχπν ινίκσμεο (HCV: καχξεο γξακκέο, HCV/HIV: γθξη γξακκέο). 

Απνηειέζκαηα απφ αλάιπζε νξφζεκσλ (landmark analysis) 
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5.4. Γηεπξεύλεζε ηεο επίδξαζεο ηεο HIV ινίκσμεο ζηελ εμέιημε ηεο 

HCV ινίκσμεο  

 

5.4.1. Ιζηνινγηθή κειέηε ήπαηνο ζηνπο αζζελείο κε HCV/HIV ινίκωμε. 

Η επίδξαζε ηεο αλνζνθαηαζηνιήο 

ηελ νκάδα ησλ αηκνξξνθηιηθψλ κε ζπιινίκσμε έγηλε δηεξεχλεζε 

ηεο βαξχηεηαο ηεο επαηηθήο βιάβεο ηζηνινγηθά, θαζψο θαη ηνπ 

απνπησηηθνχ ζαλάηνπ ησλ επαηνθπηηάξσλ. Σα ηζηνινγηθά επξήκαηα  

ζπζρεηίζηεθαλ κε ηελ αλνζνινγηθή θαηάζηαζε ησλ αζζελψλ θαη ηα 

επίπεδα ηεο HCV θαη HIV ηαηκίαο, ψζηε λα δηαπηζησζνχλ πηζαλέο  

αιιειεπηδξάζεηο κεηαμχ ησλ δχν ηψλ πνπ λα νδεγνχλ ζε ηαρχηεξε 

εμέιημε ηεο HCV ινίκσμεο.  

Δίθνζη έμη απφ ηνπο 80 αζζελείο πνπ ην 1995 ήηαλ δψληεο, 

δέρζεθαλ λα ππνβιεζνχλ ζε δηαδεξκηθή βηνςία ήπαηνο  

Ζ δηάκεζε ειηθία ησλ αζζελψλ ήηαλ 35 έηε (IQR: 23-47). ’ απηή 

ηε ρξνληθή πεξίνδν 12 αζζελείο (57,1%) ήηαλ ζε HIV ζηάδην Α , 6 

(28,6%) Β θαη 3 (14,3%) C. Ο δηάκεζνο ρξφλνο απφ ηελ HCV 

νξνκεηαηξνπή θαηά ηνλ ρξφλν ηεο  βηνςίαο ήηαλ 21.5 (IQR: 6-27) έηε 

θαη απφ ηελ HIV νξνκεηαηξνπή 12 (6-15) έηε. Όινη νη αζζελείο έπαηξλαλ 

αληη HIV ζεξαπεία κε έλα ή δχν αληηξεηξντθά θάξκαθα θαη θαλείο δελ 

είρε πάξεη HAART, ή αληη –HCV ζεξαπεία. Γελ εληάρζεθαλ ζηελ ηειηθή 

αλάιπζε 5 αζζελείο ιφγσ αλεπαξθνχο βηνςηθνχ πιηθνχ. πλνιηθά 

αλαιχζεθαλ 21 βηνςίεο. 

Ζ ηζηνινγηθή εθηίκεζε απέδεημε ειάρηζηε επαηίηηδα ζε 5 αζζελείο 

(24%), ειαθξά ζε 10 (48% θαη κέζε ζε 6 (28%). Όζνλ αθνξά ηελ ίλσζε 

θαζφινπ ή ήπηα ίλσζε δηαπηζηψζεθε ζε 7 (33%) αζζελείο, ελψ αξρφκελε 

ή εγθαηεζηεκέλε θίξξσζε δηαπηζηψζεθε ζε 6 αζζελείο (29%). Σα 
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ραξαθηεξηζηηθά ησλ αζζελψλ ζηνλ ρξφλν ηεο βηνςίαο θαίλνληαη ζηνλ  

Πίλαθα  5.  

Γηαπηζηψζεθε ηάζε γηα ην HCV-RNA λα είλαη πςειφηεξν ζηνπο 

αζζελείο κε ρακειφηεξα CD4 ιεκθνθχηηαξα, ην εχξεκα απηφ φκσο δελ 

ήηαλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθφ (p=0.16). Ο έιεγρνο ηεο απφπησζεο ησλ 

επαηνθπηηάξσλ έγηλε κε αλίρλεπζε ηνπ θαηαθεξκαηηζκνχ ηνπ DNA ζε 

15 απφ ηηο 21 βηνςίεο θαη εθηηκήζεθε αξηζκεηηθά.  Καηαθεξκαηηζκφο 

παξαηεξήζεθε ζε 0-1 επαηνθχηηαξα ζε 8 πεξηπηψζεηο (53%), 2-4 ζε 4 

(27%) θαη ≥5 ζε 3 (20%).  

 

Πίλαθαο 5. Υαξαθηεξηζηηθά ησλ αζζελψλ θαηά ην ρξφλν ηεο επαηηθήο βηνςίαο 

 

 Ν % 

ηάδην HIV 

─ A 

─ B 

─ C 

 

12 

6 

3 

 

57,1 

28,6 

14,3 

CD4 (θχηηαξα /κL) 

─ <50 

─ 50-200 

─ >200 

 

3 

11 

7 

 

14,3 

52,4 

33,3 

Γνλφηππνο HCV 

─ 1 

─ φρη 1 

 

13 

8 

 

61,9 

38,1 

Βαζκφο επαηίηηδαο 

─ Διάρηζηε 

─ Ήπηα 

─ Μέηξηα 

 

5 

10 

6 

 

24 

48 

28 

ηάδην ίλσζεο 

─ 0-2 

─ 3-4 

─ 5-6 

 

7 

8 

6 

 

33,3 

38,1 

28,6 
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Πίλαθαο 6. πζρέηηζε ηνπ βαζκνχ επαηίηηδαο κε ηα ραξαθηεξηζηηθά ησλ αζζελψλ ζηε βηνςία 

 

 

 

 

 

 

 

Βαζκφο  επαηίηηδαο 

Υαξαθηεξηζηηθά  Διάρηζηε (%) Διαθξά (%) Μέζε (%) P 

HIV ζηάδην     0.003 

A  0 8 (66,7) 4 (33,3)  

B  4 (66.7) 2 (33.3) 0   

C  1 (33.3) 0 2 (66.7)  

CD4(θχηηαξα/κL)     0.033 

≤50  3 (100) 0 0   

50-200  2 (18.2) 5 (45.4) 4(36.4)  

> 200  0 5 (71.4) 2 (28.6)  

HCV γνλφηππνο     0.368 

1  2 (15.4) 6 (46.2) 5 (38.5)  

     Άιιν  3 (37.5) 4 (50.0) 1 (12.5)  

 Γηάκεζε (IQR) Γηάκεζε (IQR) Γηάκεζε (IQR) P 

Ζιηθία ζηε βηνςία (έηε)  33 (25-41) 37 (28-50) 38 (29-44) 0.666 

Υξφλνο απφ  HCV SC (έηε)  23 (10-25) 21 (10-26) 22 (8-28) 0.678 

Υξφλνο απφ  HIV SC (έηε)  12 (7-14) 12 (6-18) 12 (7-14) 0.572 

HCV·RNA log
lO

 (equiv mL-
1) 7.87 (6,96-7,80) 6.76 (5,93-7,57) 6.77 (6,1-7,44) 0.372 

H1V-RNA log
lO

 (copies mL -
1) 

3.76 (3,0-5,2) 3.46 (2,80-5,72) 3.63 (3,82-4,88) 0.860 

SC: SC: νξνκεηαηξνπή 
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O βαζκφο ηεο επαηίηηδαο ζπζρεηίζηεθε ζεκαληηθά κε ην ζηάδην 

ηεο HIV ινίκσμεο θαη ηελ αλνζνθαηαζηνιή. Ζπαηίηηδα ειαρίζησλ 

αιινηψζεσλ δηαπηζηψζεθε κφλν ζηνπο αζζελείο ζε HIV ζηάδην B θαη C, 

ελψ 80% ησλ αζζελψλ κε ειαθξά επαηίηηδα θαη 67% εθείλσλ κε κέζε 

ήηαλ ζε αζπκπησκαηηθφ HIV ζηάδην ( p=0.003).  Δπίζεο φινη νη αζζελείο 

κε ειάρηζηε επαηίηηδα είραλ ρακειά CD4 θχηηαξα ηφζν ζην πεξηθεξηθφ 

αίκα φζν θαη ζηνλ επαηηθφ ηζηφ, ελψ αληίζεηα αζζελείο κε >200 CD4 

είραλ ειαθξά θαη κέζε επαηίηηδα (Πίλαθαο 6). Ζ απφπησζε ησλ 

επαηνθπηηάξσλ ζπζρεηίζηεθε ζεκαληηθά κε ην θνξηίν ηνπ HCV 

(p=0.013), αιιά δελ είρε θακία ζπζρέηηζε κε ην ζηάδην επαηίηηδαο νχηε 

κε ηα επίπεδα ησλ CD4 θπηηάξσλ, κία ηζρπξή έλδεημε άκεζε 

παζνγελεηηθήο ζπζρέηηζεο ηεο δξαζηεξηφηεηαο ηνπ HCV κε ηνλ 

απνπησηηθφ θπηηαξηθφ ζάλαην. 

Αληίζεηα δελ βξέζεθε ζπζρέηηζε ηνπ ζηαδίνπ ίλσζεο θαη ηνπ ζηαδίνπ 

ηεο HIV λφζνπ ή ηεο αλνζνθαηαζηνιήο αθνχ πεξηζηαηηθά κε θίξξσζε 

βξέζεθαλ ζηελ ίδηα ζπρλφηεηα ηφζν ζην ζηάδην Α (42%) φζν θαη ζην 

ζηάδην C (33%). εκαληηθή ζπζρέηηζε ηνπ βαζκνχ ηεο ίλσζεο 

δηαπηζηψζεθε κφλν κε ηνλ γνλφηππν 1, θαζψο 84,6% ησλ αζζελψλ κε 

γνλφηππν 1 βξέζεθαλ ζε ζηάδην ίλσζεο >3, ελψ 62,5% ησλ 

αηκνξξνθηιηθψλ κε γνλφηππν δηαθνξεηηθφ ηνπ 1 ήηαλ ζε ζηάδην 1ή 2. 

(p=0.04).  

Παξφιν πνπ ν γνλφηππνο 1 ζπζρεηίζηεθε κε κεγαιχηεξε δηάξθεηα ηεο 

HCV ινίκσμεο (23 έλαληη 18 έηε, p=0.074), ηα απνηειέζκαηα ηεο 

πνιππαξαγνληηθήο αλάιπζεο έδεημαλ φηη παξακέλεη ζεκαληηθφο 

πξνγλσζηηθφο παξάγνληαο γηα εχξεζε πξνρσξεκέλνπ ζηαδίνπ επαηίηηδαο 

>3. Οη αζζελείο κε ζηάδην 0-2 είραλ κέζε δηάξθεηα HCV ινίκσμεο 

ζρεηηθά κηθξφηεξε, ην εχξεκα φκσο απηφ δελ ήηαλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθφ 

(Πίλαθαο 7.) 
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Πίλαθαο 7. ηάδην επαηίηηδαο C αλάινγα κε ηα ραξαθηεξηζηηθά ησλ αζζελψλ ζηε 

βηνςία 

 

ηάδην επαηίηηδαο 

Υαξαθηεξηζηηθά 0-2 n (%) 3-411 (%) 5-6 n (%) P 

HIV ζηάδην    0.219 

A 2 (16,7) 5 (41,7) 5 (41,7)  

B 3 (60,0) 2 (40,0) 0  

C 1 (33,3) 1 (33,3) 1 (33,3)  

CD4(θχηηαξα/κL)    0.136 

= 50 2 (66,7) 1 (33,3) 0  

50-200 4 (36,4) 2 (18,2) 5 (45,5)  

> 200 1 (14,3) 5 (71,4) 1 (14,3)  

HCV γνλφηππνο    0.04 

1 2 (15,4) 6 (46,2) 5 (38,5)  

Άιιν 5 (62,5) 2 (25,0) 1 (12,5)  

 Γηάκεζε (IQR) Γηάκεζε (IQR) Γηάκεζε (IQR) P 

Ζιηθία ζηε βηνςία (έηε) 33 (24-42) 39 (32-46) 37 (30-44) 0.298 

Υξφλνο απφ  HCV SC (έηε) 17 (8-26) 24 (18-29) 22 (16-30) 0.182 

Υξφλνο απφ  HIV sq (έηε) 11 (9-13) 13 (8-15) 11 (8-12) 0.453 

HCV·RNA log
lO

 (equiv mL-
1) 6,67 (5,92-7,42) 7,27 (6,45-7,89) 6,72 (6,03-

7,21) 
0.118 

H1V-RNA log
lO

 (copies mL -1) 3,71 (2,89-4,96) 3,10 (2,71-4,83) 4,09 (3,52-

5,58) 
0.056 

SC: νξνκεηαηξνπή 
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5.4.2. Ηπαηνηνμηθόηεηα κεηά ρνξήγεζε HAART  

Σνπο πξψηνπο κήλεο κεηά ηελ έλαξμε ηεο HAART παξαηεξήζεθε 

αχμεζε ηνπ επηπέδνπ ησλ ηξαλζακηλαζψλ ζε αξθεηνχο αζζελείο. 

(Γξάθεκα 7). Ζ αχμεζε απηή κειεηήζεθε ψζηε λα εθηηκεζεί  ε πηζαλή 

ηνμηθή δξάζε ησλ ζρεκάησλ HAART θαη λα δηεξεπλεζνχλ πηζαλνί 

παξάγνληεο πνπ κπνξεί λα πξνδηαζέηνπλ ζηελ αλάπηπμε 

επαηνηνμηθφηεηαο κεηά ρνξήγεζε HAART. Aπφ ηνπο 70 δψληεο 

HCV+/HIV+ αζζελείο ηελ 1/1/1997, 58 νη νπνίνη έιαβαλ HAART θαη 

πνπ είραλ επηπιένλ επαξθή ζηνηρεία γηα ηελ επαηηθή ηνπο ιεηηνπξγία ηελ 

πεξίνδν απηή, (κεηξήζεηο AST/ALT εληφο ηξηκήλνπ πξηλ ηελ έλαξμε ηεο 

HAART), εθηηκήζεθαλ γηα πηζαλή αλάπηπμε επαηνηνμηθφηεηαο.  

αλ επαηνηνμηθφηεηα νξίζηεθε αχμεζε ηηκψλ AST ή ALT θαηά 

ηνπιάρηζηνλ 1,5 θνξά ζε ζρέζε κε ηηο ηηκέο έλαξμεο, ελψ ζνβαξή 

επαηνηνμηθφηεηα ραξαθηεξίζηεθε φηαλ ε αχμεζε ήηαλ ηνπιάρηζηνλ 3 

θνξέο πάλσ απφ ηα αξρηθά επίπεδα. Απφ ηνπο 58 αζζελείο νη 47 

ειάκβαλαλ 2 NRTIs  θαη έλα PI θαη νη ππφινηπνη 11, 2 NRTIs θαη έλα 

NNRTI.  

Ο δηάκεζνο ρξφλνο παξαθνινχζεζεο ησλ αζζελψλ ήηαλ 2,2 έηε (1 

κήλα - 5,6). Ήπηα επαηνηνμηθφηεηα εκθάληζαλ 23 αζζελείο (39,7%), ελψ 

ζνβαξή 8 (13,8%). Ο ρξφλνο εκθάληζεο ηεο ήπηαο επαηνηνμηθφηεηαο 

θπκαηλφηαλ απφ 1 κέρξη 27 (δηάκεζε ηηκή 5.6) κήλεο, ελψ ηεο ζνβαξήο 

απφ 1 κέρξη 20,3 (δηάκεζε ηηκή 8,5 κήλεο) κήλεο.  ηνπο 3 απφ ηνπο 8 

αζζελείο κε ζνβαξή επαηνηνμηθφηεηα απηή παξαηεξήζεθε ελφο 4 κελψλ 

απφ ηελ έλαξμε ηεο HAART. ε ζρέζε κε ην είδνο ηνπ ζεξαπεπηηθνχ 

ζρήκαηνο δηαπηζηψζεθε κηθξφηεξνο ρξφλνο εκθάληζεο ηεο 

επαηνηνμηθφηεηαο ζηα ζρήκαηα πνπ πεξηείραλ λεβηξαπίλε (NVP) (6,4 

κήλεο), ή ξηηνλαβίξε (RTV) (13,8 κήλεο) ζε ζρέζε κε ηα ππφινηπα  
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Γξάθεκα 7. Δπίπεδα ALT κεηά ηελ έλαξμε ζηαζεξήο HAART 
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ζρήκαηα (20,7 κήλεο), ε δηαθνξά φκσο δελ ήηαλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή 

(P=0.941) (Γξάθεκα 8). Δπηθεληξψλνληαο ζηε ζνβαξή επαηνηνμηθφηεηα, 

δηαπηζηψζεθε φηη ε αζξνηζηηθή επίπησζε εκθάληζεο ζνβαξήο 

επαηνηνμηθφηεηαο ήηαλ 30% γηα ηα άηνκα πνπ έπαηξλαλ NVP, ελψ ήηαλ 

κηθξφηεξε γηα ηα άιια ζρήκαηα ρσξίο φκσο ε δηαθνξά λα θηάλεη ηα 

επίπεδα ηεο ζπκβαηηθήο ζεκαληηθφηεηαο (P=0.119) (Γξάθεκα 9). Ο 

ζρεηηθφο θίλδπλνο γηα αλάπηπμε ζνβαξήο επαηνηνμηθφηεηαο ήηαλ 

ηεηξαπιάζηνο γηα ηα ζρήκαηα κε NVP, ελψ γηα ην RTV δηπιάζηνο ζε 

ζρέζε κε ηα ππφινηπα ζρήκαηα. Ο θίλδπλνο επαηνηνμηθφηεηαο δελ 

θαίλεηαη λα επεξεάδεηαη ζεκαληηθά νχηε απφ ηα αξρηθά επίπεδα ησλ CD4 

θπηηάξσλ, νχηε απφ ηελ αλνζνινγηθή αληαπφθξηζε ζηε HAART. 

(Πίλαθαο 8). 
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Γξάθεκα 8. Αζξνηζηηθή πηζαλφηεηα εκθάληζεο φπνηνπ βαζκνχ επαηνηνμηθφηεηαο 

αλάινγα κε ηα ζρήκαηα ηεο αληηξεηξντθήο αγσγήο 

 

 

 

 

 

 

 

Γξάθεκα 9. Αζξνηζηηθή πηζαλφηεηα εκθάληζεο ζνβαξήο επαηνηνμηθφηεηαο αλάινγα 

κε ηα ζρήκαηα ηεο αληηξεηξντθήο αγσγήο 
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Πίλαθαο 8. ρεηηθφο θίλδπλνο εκθάληζεο ζνβαξήο επαηνηνμηθφηεηαο αλάινγα κε ην 

ζεξαπεπηηθφ ζρήκα, ηα αξρηθά επίπεδα ησλ CD4 ιεκθνθπηηάξσλ θαη ηελ 

αλνζνινγηθή αληαπφθξηζε. Απνηειέζκαηα απφ κνλνπαξαγνληηθή (Αδξφο ζρεηηθφο 

θίλδπλνο) θαη πνιππαξαγνληηθή (ηαζκηζκέλνο θίλδπλνο) αλάιπζε 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Αδξόο ζρεηηθόο 
θίλδπλνο 

(95% CI) 

P Σηαζκηζκέλνο ζρεηηθόο 
θίλδπλνο (95%CI) 

P 

Θεξαπεπηηθφ  ζρήκα  HAART  
 

 
  

 

Nevirapine/Aιιν 
4,23 (0,85-21,11) 0.079 5,41(0,96-30,45) 0.055 

Ritonavir /Aιιν 

2.13 
 

2,13 (0,36-12,75) 

 
 

0.408 

 
4,13 (0,60-28,65) 

0.151 

CD4 θαηά ηελ έμαξμε ηεο  
HAART  

(Aλά 100 θχηηαξα/κl αχμεζε) 1,24 (0,81-1,89) 0.326 
1,25 (0,77-2,02) 0.373 

Αλνζνινγηθή αληαπφθξηζε 
(αχμεζε  200 θχηηαξα/κl  ζε 

ζρέζε κε   
ηα αξρηθά CD4) 

 

1,29 (0,32-5,22) 0.726 1,40 (0,33-5,92) 0.650 
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5.5. Θεξαπεία επαηίηηδαο C. 

 

πλνιηθά ζε φιε ηε δηάξθεηα ηεο κειέηεο 89 αζζελείο (27.9%) 

έιαβαλ αληη HCV ζεξαπεία κε 127 ζεξαπεπηηθά ζρήκαηα. Ο κέζνο 

ρξφλνο απφ ηελ HCV νξνκεηαηξνπή έσο ηελ ιήςε ηνπ πξψηνπ 

ζεξαπεπηηθνχ ζρήκαηνο ήηαλ 21,1 (18,2, 26,2) έηε. 

Απφ απηνχο 69 (42,1%) είραλ κφλν HCV ινίκσμε ελψ νη 20 

(12,5%) είραλ HCV/HIV ζπιινίκσμε.  

Αλάινγα κε ηε ρξφλν  έλαξμεο ηεο ζεξαπείαο ρνξεγήζεθε 

κνλνζεξαπεία κε IFN-α ζε 52 αζζελείο, ζπλδπαζκφο ΗFN-α /RIB ζε 22 

θαη ζπλδπαζκφο PegIFN/RIB  ζε 53.  

Απφ ηνπο 89 αζζελείο πνπ έιαβαλ αληη- HCV ζεξαπεία νη 70 

(78,8%) ηελ νινθιήξσζαλ ζε ζπλνιηθά 94/127 ζρήκαηα. Απφ ηνπο 19 

(21,2%) αζζελείο πνπ δελ νινθιήξσζαλ ηελ αγσγή, ρξεηάζηεθε λα 

δηαθφςνπλ ιφγσ κε αληαπφθξηζεο 14 (73,68%) ζε ζπλνιηθά 22 ζρήκαηα, 

ιφγσ παξελεξγεηψλ 4 (21,05%), θαη κε ζπκκφξθσζεο 1(5,27%). 

αλ αληαπφθξηζε ζηελ ζεξαπεία εθηηκήζεθε ε αξλεηηθνπνίεζε ηνπ 

ηηθνχ θνξηίνπ ζην ηέινο ηεο ζεξαπείαο (End of treatment virological 

response –ETR) θαη ε δηαηήξεζε αξλεηηθνχ θνξηίνπ 6 κήλεο κεηά ηελ 

νινθιήξσζε ηεο ζεξαπείαο (sustain virological response- SVR).  

πλνιηθά απφ ηνπο 89 αζζελείο πνπ έιαβαλ απφ 1-4 ζεξαπεπηηθά 

ζρήκαηα, εκθάληζαλ ETR 47(55.3%) θαη νη 35 (39,32%) SVR. 

Απφ ηνπο 35 αζζελείο πνπ δηαρξνληθά εκθάληζαλ SVR, νη 33 είραλ 

κφλν HCV ινίκσμε, έηζη ζηελ νκάδα απηή ην πνζνζηφ SVR ζπλνιηθά 

αλέξρεηαη ζην 65,2%. Αληίζεηα νη αζζελείο κε ζπιινίκσμε παξνπζίαζαλ 

ηδηαίηεξα ρακειά πνζνζηά ηνινγηθήο αληαπφθξηζεο.  Μφλν 2 απφ ηνπο 20 

ζπλνιηθά ζεξαπεπζέληεο κε ζπιινίκσμε πέηπρε SVR (Πίλαθαο 9). ην 

γξάθεκα 10 παξνπζηάδεηαη ε δηαρξνληθή πνξεία ησλ ηξαλζακηλαζψλ 
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θαηά ηε δηάξθεηα ηεο αληη- HCV ζεξαπείαο ζηηο δχν νκάδεο ησλ 

αζζελψλ. Παξαηεξείηαη ε εκθάληζε ππνηξνπήο ηεο ηξαλζακηλαζαηκίαο 

ζηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε κεηά ηελ αξρηθή θαηαζηνιή θαηά ηνπο 

δχν πξψηνπο κήλεο ζεξαπείαο. 

 Ο γνλφηππνο ηνπ HCV απνδείρζθε σο ζεκαληηθφο πξνγλσζηηθφο 

παξάγνληαο αληαπφθξηζεο ζηε ζεξαπεία. Μφλν ην 25,42% ησλ αζζελψλ 

κε γνλφηππν 1 ή 4 αληαπνθξίζεθε ζπλνιηθά ζηε ζεξαπεία έλαληη 70,83% 

ησλ αζζελψλ κε άιιν γνλφηππν (p<0.001). Ζ αξλεηηθή πξνγλσζηηθή 

ζεκαζία ησλ γνλνηχπσλ 1 θαη 4 απνδείρζεθε θαη ζηελ πνιππαξαγνληηθή 

αλάιπζε (OR:0.113 95% CI 0,036, 0.353, p<0.001), ελψ ε κηθξφηεξε 

ειηθία θαηά ηελ HCV νξνκεηαηξνπή παξνπζίαζε νξηαθά ζηαηηζηηθή 

ζεκαληηθφηεηα ζαλ πξνγλσζηηθφο δείθηεο αληαπφθξηζεο ηεο HCV 

ζεξαπείαο. (OR αλά 5 έηε :0.84 95% CI 0.648, 0.998, p: 0.048) 

 

Γξάθεκα 10. Δπίπεδα ALT θαηά ηε ζεξαπεία γηα HCV, αλάινγα κε ηνλ ηχπν 

ινίκσμεο 

42 25 23 30 22 22 23 24 17 21 21 18 11

8 5 3 8 10 9 13 9 10 11 11 11 8

N(HCV):

N(HCV/HIV):
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T

 (
IU

/L
)

0 2 4 6 8 10 12
Μήλεο από ηελ έλαξμε ζεξαπείαο γηα HCV

HCV HCV/HIV

Τύπνο ινίκωμεο

P-value δηαθνξάο ζηα αξρηθά επίπεδα: <0.001
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Πίλαθαο 9. ρήκαηα αληη – HCV ζεξαπείαο , απνηειεζκαηηθφηεηα θαη 

αλεπηζχκεηεο αληηδξάζεηο ζηηο δχν νκάδεο ησλ αζζελψλ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Λήςε ζεξαπείαο έλαληη  

HCV  

χλνιν 

Ν (%) 

HCV+/HIV- 

Ν (%) 

HCV+/HIV+ 

Ν (%) 

<0.001 

 Όρη  235 (72,5) 95 (57,9) 140 (87,5)  

 Ναη  89 (27,5) 69 (42,1) 20 (12,5)  

Αληαπόθξηζε    <0.001 

ETR 47(52,8) 44 (63,7) 3(15)  

SVR 35(39,3) 33(47,2) 2(10)  

Θεξαπεπηηθά ρήκαηα 127(100) 77 (60,6) 50 (39,4)  

INFa 52 (41) 30 (39.1) 22(44)  

INFa +Ribavirin 22(17,3) 13(16,9) 9(18)  

Peg-INFa + 

Ribavirin 

53(41,7) 34(44) 19 (38)  

Οινθιεξσκέλα ζρήκαηα  95 (74,8) 59(76,6) 36(72)  

Αίηηα δηαθνπήο     

Με αληαπφθξηζε 22 (68,75) 15(83,4) 7(50)  

Παξελέξγεηεο 8(25) 1(5,5) 7(50)  

Με ζπκκφξθσζε 2 (6,25) 2(11,1) 0  
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Ζ απνηειεζκαηηθφηεηα θαη αζθάιεηα ησλ δηαθνξεηηθψλ ζρεκάησλ 

ζεξαπείαο εθηηκήζεθε ζε δηαθνξεηηθέο ρξνληθά κειέηεο νη νπνίεο 

αλαθέξνληαη αλαιπηηθά: 

 

5.5.1. Μνλνζεξαπεία κε ηληεξθεξόλε Α. (IFN-α).  

Αξρηθή κειέηε ηεο αληαπφθξηζεο ησλ αηκνξξνθηιηθψλ αζζελψλ 

ζηελ αληη- HCV ζεξαπεία έγηλε κε ρνξήγεζε IFN-α ζε 52 

αηκνξξνθηιηθνχο απφ ηνπο νπνίνπο 30 HIV – θαη 22 HIV +. ηε κειέηε 

δηεξεπλήζεθαλ επίζεο πηζαλνί πξνγλσζηηθνί παξάγνληεο αληαπφθξηζεο 

ηεο ζεξαπεία.  

Κξηηήξηα έληαμεο: Θεηηθφ HCV- RNA θαη επίπεδα ALT >1.5 

θνξέο ηηο θπζηνινγηθέο ηηκέο.  

ρήκα ζεξαπείαο: Όινη νη HIV ζεηηθνί αζζελείο θαη 13 απφ ηνπο 

30 HIV- έιαβαλ 3 εθαηνκκχξηα IU/3 θνξέο εβδνκαδηαίσο, ελψ νη 

ππφινηπνη 17 απφ ηνπο αζζελείο κε κφλν HCV ινίκσμε έιαβαλ 6 

εθαηνκκχξηα IU/3 θνξέο εβδνκαδηαίσο γηα 6 κήλεο θαη ζηε ζπλέρεηα 3 

εθαηνκκχξηα IU/ 3 θνξέο εβδνκαδηαίσο. 

Δηάξθεηα ζεξαπείαο: Ζ αληαπφθξηζε ζηελ ζεξαπεία εθηηκήζεθε 

ζηνπο 12 κήλεο. Οη αζζελείο κε αξλεηηθφ ητθφ θνξηίν ζπλέρηζαλ ηελ 

αγσγή γηα ζπλνιηθά 18 κήλεο ελψ δηεθφπε γηα ηνπο έρνληεο ζεηηθφ HCV- 

RNA.(Non Responders NR) 

Απνηειέζκαηα:   Οη δχν νκάδεο ησλ αζζελψλ δελ δηάθεξαλ σο 

πξνο ηα βαζηθά ραξαθηεξηζηηθά ζηελ έλαξμε ηεο κειέηεο (ειηθία, 

επίπεδα ηξαλζακηλαζψλ θαηά ηελ έλαξμε, γνλφηππν θαη επίπεδα HCV-

RNA.). Μφλν έλαο απφ ηνπο HIV + αζζελείο παξνπζίαζε ΔΣR αιιά 

ππνηξνπίαζε κεηά ηε δηαθνπή ηεο ζεξαπείαο. Αληίζεηα ζηελ νκάδα ησλ 

HIV-, 16(55%) είραλ ΔΣR θαη 9 απφ απηνχο (31%) δηαηήξεζαλ SVR. 

Μφλν ν γνλφηππνο ηνπ HCV (7.7% γηα ην γνλφηππν 1 θαη 38.4% γηα ηνπο 
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άιινπο γνλνηχπνπο, p=0.050) θαη ην αξρηθφ HCV- RNA (κέζε ηηκή 6,04 

log
10

 equiv mL-
1 

γηα ηνπο αζζελείο κε SVR θαη 6.63 log
10

 equiv mL-
1 

 γηα 

ηνπο NR, p= 0.052) ζπζρεηίζηεθαλ κε ηελ αληαπφθξηζε. Γελ ππήξμε 

δηαθνξά ζηελ αληαπφθξηζε κεηαμχ ησλ δχν ρξεζηκνπνηεζέλησλ δφζεσλ. 

 

5.5.2. Ιληεξθεξόλε Α θαη ξηκπαβηξίλε ζε HCV +/HIV- 

αηκνξξνθηιηθνύο κε αληαπνθξηζέληεο ζε κνλνζεξαπεία κε IFNα 

Γεαηξείο απφ ηνπο αζζελείο κε κφλν HCV ινίκσμε πνπ δελ 

αληαπνθξίζεθαλ ζηελ κνλνζεξαπεία κε ηληεξθεξφλε, εληάρζεθαλ ζε 

ζπλδπαζκέλν ζρήκα ζεξαπείαο κε ηληεξθεξφλε A θαη ξηκπαβηξίλε.  

Σν ζρήκα ηεο ζεξαπείαο απηήο ήηαλ πεξηζζφηεξν 

εληαηηθνπνηεκέλν:  

Ηληεξθεξφλε Α ρνξεγήζεθε ζε δφζε 5 MU/ εκεξεζίσο γηα 4 

εβδνκάδεο θαη ζηε ζπλέρεηα 5MU 3 θνξέο εβδνκαδηαίσο γηα 20 

εβδνκάδεο.  

Ρηκπαβηξίλε 1000-1200 mg εκεξεζίσο αλάινγα κε ην ζσκαηηθφ 

βάξνο. 

Ζ δηάκεζε ειηθία ηνπο ήηαλ 48 έηε (IQR: 27-58), ην δηάκεζν HCV-

RNA ζηελ έλαξμε 6.8 log 
10  

copies/ml, ελψ 9/13 (69%) είραλ γνλφηππν 

1, 3 γνλφηππν 3 θαη 1 γνλφηππν 2.  

Απνηειέζκαηα: 6 αζζελείο (46%) παξνπζίαζαλ ETR, ελψ 4 

(30,8%) ήηαλ N, φινη κε γνλφηππν 1.  Απφ ηνπο αζζελείο κε ETR, 5 

(28,4%) πέηπραλ SVR. Απφ απηνχο 2 είραλ γνλφηππν 1 (22%) ελψ 3 

(75%) άιιν γνλφηππν. (Γξάθεκα 11). 
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Γξάθεκα 11. Παξαηεηλφκελε 

αληαπφθξηζε αλάινγα κε ην 

γνλφηππν ζε αζζελείο κε HCV 

κνλνινίκσμε πνπ έιαβαλ ζεξαπεία 

κε ηληεξθεξφλε Α θαη ξηκπαβηξίλε 

 

 

 

Οη αλεπηζχκεηεο αληηδξάζεηο πνπ παξαηεξήζεθαλ ζε 10/13 

αζζελείο ήηαλ γεληθά ήπηεο. Καλέλαο αζζελήο δελ δηέθνςε ηε ζεξαπεία 

ιφγσ παξελεξγεηψλ, ελψ κείσζε ηεο δφζεο ηεο ηληεξθεξφλεο απαηηήζεθε 

ζε έλαλ αζζελή ιφγσ πηψζεο ησλ ιεπθψλ αηκνζθαηξίσλ <1500 /L θαη 

ηεο ξηκπαβηξίλεο ζε 2 αζζελείο ιφγσ Hb<10gr/dl. 

. 

5.5.3. Πεγθπιηωκέλε ηληεξθεξόλε (Peg- IFN) θαη ξηκπαβηξίλε 

Μεηαμχ 2000 θαη 2004 φηαλ o ζπλδπαζκφο Peg- IFN θαη 

ξηκπαβηξίλεο έγηλε ε ζεξαπεία εθινγήο γηα ηε ζεξαπεία ηεο επαηίηηδαο C, 

έγηλε κειέηε ζηελ νπνία εθηηκήζεθε ε αζθάιεηα θαη απνηειεζκαηηθφηεηα 

ηνπ ζπλδπαζκνχ ζπγθξηηηθά ζηηο δχν νκάδεο αηκνξξνθηιηθψλ αζζελψλ 

ηνπο HIV- θαη ηνπο HIV+. ηε κειέηε εληάρζεθαλ 50 αζζελείο απφ ηνπο 

νπνίνπο 19 ήηαλ HCV+/HIV+.  

Κξηηήξηα έληαμεο: Δπίπεδα ALT >1.5 ησλ θπζηνινγηθψλ ηηκψλ 

θαη HCV-RNA ζεηηθφ . Γηα ηνπο HIV+ αζζελείο επηπιένλ ηα θξηηήξηα 

έληαμεο πεξηειάκβαλαλ ζηαζεξή θιηληθή θαηάζηαζε HIV ινίκσμεο, 

επίπεδα CD4 θπηηάξσλ >200/κl θαη HIV-RNA ρακειφηεξν απφ 10.000 

copies/κl.  

ρήκα ζεξαπείαο: Όινη νη HIV+ θαη 15 απφ ηνπο 31 HIV- 

αζζελείο έιαβαλ Peg- IFN α -2b (Pegintron, Schering- Plough) ζε δφζε 
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1.5 κg/kg/ εβδνκαδηαίσο, ελψ 16 HIV- έιαβαλ Peg- IFN α -2a (Pegasys, 

Roche) 180 κg εβδνκαδηαίσο. Καη ηα δχν ζθεπάζκαηα ζπλδπάζηεθαλ κε 

ξηκπαβηξίλε ζε δφζεηο 800 mg  εκεξεζίσο γηα ηνπο γνλφηππνπο 2 θαη 3, 

ελψ γηα ηνπο γνλφηππνπο 1 θαη 4 αλάινγα κε ην βάξνο ζψκαηνο (<75 kg, 

800 mg/d, 75-85 kg, 1000 mg/d θαη >85 kg, 1.200 mg/d.)  

Παξαθνινχζεζε ησλ αζζελψλ έγηλε ζηηο εβδνκάδεο 0, 1, θαη 2 θαη 

θαηφπηλ κεληαία γηα αηκαηνινγηθέο παξακέηξνπο θαη επαηηθή ιεηηνπξγία.  

Πνζνηηθή κέηξεζε ηνπ HCV RNA έγηλε ζηελ αξρή ηεο ζεξαπείαο 

θαη ζηελ 12
ε
 εβδνκάδα γηα ηελ εθηίκεζε ηεο πξψηκεο αληαπφθξηζεο 

(EVR) ζαλ πξνγλσζηηθνχ δείθηε γηα SVR.. Πνηνηηθέο κεηξήζεηο ηνπ 

HCV RNA έγηλαλ ηηο εβδνκάδεο 24, 48 θαη 72.  

Δηάξθεηα ζεξαπείαο: Όινη νη HIV+ αζζελείο έιαβαλ ζεξαπεία γηα 

48 εβδνκάδεο, αλεμάξηεηα γνλνηχπνπ θαη αλεμάξηεηα απφ ηελ 

αληαπφθξηζή ηνπο ζηηο 24 εβδνκάδεο. Οη αζζελείο ρσξίο HIV ινίκσμε κε 

γνλφηππνπο 2 θαη 3 έιαβαλ ζεξαπεία 24 εβδνκάδσλ, ελψ εθείλνη κε 

γνλφηππνπο 1 θαη 4 εθηηκήζεθαλ ζηηο 24 εβδνκάδεο θαη νη 

αληαπνθξηζέληεο (HCV- RNA αξλεηηθφ) ζπλέρηζαλ γηα 48 εβδνκάδεο. 

Απνηειέζκαηα: Οη δχν νκάδεο αζζελψλ είραλ παξφκνηα 

ραξαθηεξηζηηθά εθηφο απφ ην αξρηθφ HCV – RNA ην νπνίν ήηαλ 

ζεκαληηθά πςειφηεξν ζηνπο HIV+ αζζελείο. (p=0.047). Δπηθξαηνχζε ν 

γνλφηππνο 1(72%) θαη ε θαηαλνκή ησλ γνλνηχπσλ δελ δηέθεξε κεηαμχ 

ησλ δχν νκάδσλ. Οη πεξηζζφηεξνη απφ ηνπο HIV + αζζελείο ήηαλ ζε 

αζπκπησκαηηθφ ζηάδην HIV ινίκσμεο (79,5%) θαη φινη έπαηξλαλ 

HAART κε δηάθνξνπο ζπλδπαζκνχο θαξκάθσλ πνπ πεξηειάκβαλαλ ΑΕΣ 

ζε 7 αζζελείο, D4T ζε 9, 3ΣC ζε 10, ddI ζε 66, EFV ζε 4 θαη ΡΗ ζε 8 

(Πίλαθαο 10). 

πλνιηθά 22/50 αζζελείο (43,8%) είραλ αξλεηηθφ HCV-RNA ΄ζην 

ηέινο ηεο ζεξαπείαο (ETR) ελψ 20/50 (40%) πέηπραλ SVR. Ζ 
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αληαπφθξηζε ήηαλ ζαθψο πςειφηεξε ζηνπο HIV- αζζελείο κε 20 

(65,5%) λα πεηπραίλνπλ ETR θαη 18 (58,6%) SVR αληίζηνηρα. Απφ ηελ 

νκάδα ησλ HIV+ κφλν δχν αζζελείο είραλ SVR (10.5%). Μεηά ηελ 

εμαίξεζε ησλ αζζελψλ πνπ δηέθνςαλ ηε ζεξαπεία, ηα πνζνζηά SVR ήηαλ  

47,6% ζπλνιηθά, 65,5% ζηελ νκάδα ησλ  HIV- θαη 15,4 % ζηνπο 

αζζελείο κε ζπιινίκσμε, γεγνλφο πνπ αληαλαθιά ην πςειφ πνζνζηφ 

δηαθνπήο ηεο ζεξαπείαο ζηελ δεχηεξε νκάδα. 

Αλεπηζύκεηεο αληηδξάζεηο: 42 απφ ηνπο 50 αζζελείο (84%) 

ζπκπιήξσζαλ ηε ζεξαπεία, ελψ 8 (16%) δηέθνςαλ ιφγσ παξελεξγεηψλ. 

Ο κνλαδηθφο HIV- αζζελήο πνπ δηέθνςε ηε ζεξαπεία εκθάληζε ζνβαξή 

θαηαζιηπηηθή ζπλδξνκή 4 κήλεο κεηά ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο.  

Απφ ηνπο 7 HIV+ αζζελείο πνπ δηέθνςαλ ηε ζεξαπεία, 2 

παξνπζίαζαλ ζνβαξή αηκνιπηηθή αληίδξαζε ζην 2
ν
 κήλα ζεξαπείαο, ζε 

δχν εκθαλίζηεθε λφζεκα πνπ θαζνξίδεη ην AIDS (NHL θαη ζνβαξή 

πλεπκνλία) 1 αζζελήο δηέθνςε ιφγσ ζνβαξήο γξηππψδνπο ζπλδξνκήο 

ελψ 1 αζζελήο εκθάληζε κε αληηξξνπνχκελε θίξξσζε (ζνβαξφο 

αζθίηεο), 3 κήλεο κεηά ηελ έλαξμε ηεο ζεξαπείαο. Μείσζε ηεο δφζεο ηεο 

ξηκπαβηξίλεο απαηηήζεθε ζε 5 αζζελείο, (3 HIV+ θαη 2 HIV- ) ελψ ηεο 

Peg-IFN ζε 2 αζζελείο ιφγσ πηψζεο ησλ ιεπθψλ αηκνζθαηξίσλ 

<1Υ10
9
/l. πγθεληξσηηθά νη αλεπηζχκεηεο αληηδξάζεηο αλά νκάδα 

αζζελψλ αλεμάξηεηα βαξχηεηαο, παξνπζηάδνληαη ζηνλ Πίλαθα 11.  

Πξνγλωζηηθνί παξάγνληεο ζρεηηδόκελνη κε SVR  

Ζ κείσζε ηνπ HCV RNA ζηηο 12 εβδνκάδεο ήηαλ ηζρπξφο 

πξνγλσζηηθφο δείθηεο γηα SVR. Πνζνζηφ 55 % φισλ ησλ αζζελψλ θαη 

72% ησλ HIV- κε EVR ηελ 12
ε
 εβδνκάδα ζεξαπείαο πέηπραλ SVR 

(p=0.001). Άιινη παξάγνληεο πνπ ζεσξνχληαη πξνγλσζηηθνί  γηα ηελ 

απάληεζε ζηελ αληη HCV ζεξαπεία δελ απνδείρζεθαλ ζηαηηζηηθά 

ζεκαληηθνί ζηε κειέηε απηή. Παξφιν πνπ νη αζζελείο κε γνλφηππν 
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δηαθνξεηηθφ ηνπ 1 είραλ πςειφηεξα πνζνζηά αληαπφθξηζεο (75% έλαληη 

55,6%) ε δηαθνξά δελ ήηαλ ζηαηηζηηθά ζεκαληηθή (p=0.462)  

Πίλαθαο 10. Βαζηθά ραξαθηεξηζηηθά ησλ δχν νκάδσλ αζζελψλ πνπ έιαβαλ 

ζπλδπαζκέλε ζεξαπεία Peg- IFN θαη ξηκπαβηξίλε.  

 

Πίλαθαο 11. Αλεπηζχκεηεο αληηδξάζεηο ζηελ ζπλδπαζκέλε αληη – HCV ζεξαπεία me 

PegINF θαη ξηκπαβηξίλε ζηηο δχν νκάδεο αζζελψλ. 

 HIV- HIV+ 

Σνπηθή αληίδξαζε ζην ζεκείν έγρπζεο 20 10 

Γξηππψδεο ζχλδξνκν 27 18 (1§) 

Αλαηκία 6 (2*) 10 (2*, 3§) 

Λεπθνπεληα 3(1*) 6 (1*) 

Απψιεηα βάξνπο  8 12 (7<5 kg) 

Γηαηαξαρή ζπξενεηδηθήο ιεηηνπξγίαο 2 (2#) 2 

Φπρηαηξηθά ζπκπηψκαηα 3 (1#,§) 2 (1#) 

Δμέιημε HIV ή HCV λφζνπ - 3(1§, 2 ^) 

§ Γηαθνπή ζεξαπείαο, * ειάηησζε δφζεο  #αλάγθε γηα εηδηθή αγσγή, ^ ζάλαηνο 

 

 

 

 HIV- HIV+  

Αζζελείο 31 19  

Γνλφηππνο 1 

                  2 

                  3 

                  4 

26(52) 

2(4) 

7(14) 

1(2) 

10(20) 

3(6) 

4(8) 

2(4) 

 

ηάδην HIV A 

                    B 

                    C 

 15(79) 

3(15.8) 

1(5.2) 

 

 Median ( IQR) Median  IQR P 

Ζιηθία (έηε) 36        (18-68) 35      (22-64) 0.830 

Γηάξθεηα HCV ινίκσμεο (έηε) 22        (14-32) 20      (17-30) 0.815 

Γηάξθεηα HΗV ινίκσμεο (έηε)  19     (16-21)  

HCV RNA log10  IU/ml 5.98 (5.17-6.68) 6.30  (5.38-6.96) 0.040 

HIV RNA log10 copies/ml  2.70  (1.70-5.35)  

CD4 θχηηαξα/κl  455    (201-773)  

ALT IU/L 65      ( 50-289) 85      (52-288) 0.169 
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5.6. Παξάγνληεο πνπ ζρεηίδνληαη κε ηνλ θίλδπλν αλάπηπμεο ESLD 

 

Με παξακεηξηθφ κνληέιν αλά αηηία θηλδχλσλ, αλαιχζεθαλ νη 

παξάγνληεο  πνπ κπνξεί λα ζρεηίδνληαη κε αχμεζε ηνπ θηλδχλνπ γηα 

εκθάληζε ESLD. ε κνλνπαξαγνληηθή αλάιπζε, απφ ηνπο παξάγνληεο 

πνπ αλαιχζεθαλ, ε χπαξμε ζπιινίκσμεο, ε εκεξνινγηαθή πεξίνδνο ηεο 

HCV νξνκεηαηξνπήο θαζψο θαη ε κεγαιχηεξε ειηθία θαηά ηε ινίκσμε 

ήηαλ νη παξάγνληεο πνπ βξέζεθε λα απμάλνπλ ζεκαληηθά ηνλ θίλδπλν 

αλάπηπμεο ESLD. Ζ δηάκεζε ειηθία θαηά ηελ HCV νξνκεηαηξνπή ήηαλ 

25 έηε (IQR: 13,0-37,6) ζηελ νκάδα κε ESLD, έλαληη 15,6 (IQR: 5,9-

28,0) ζε εθείλνπο ρσξίο εκθάληζε ESLD (p=0.001). Δπηπιένλ νη αζζελείο 

ζηνπο νπνίνπο ε HCV νξνκεηαηξνπή ζπλέβε ζρεδφλ ηαπηφρξνλα κε ηελ 

HIV νξνκεηαηξνπή παξνπζίαζαλ κηθξφηεξα πνζνζηά ESLD (4,9%) 

έλαηλη ησλ αζζελψλ ζηνπο νπνίνπο ε HCV ινίκσμε πξνεγήζεθε (15%) 

(p=0.014). 

ηελ πνιππαξαγνληηθή αλάιπζε ε κεγαιχηεξε ειηθία θαηά ηελ 

HCV νξνκεηαηξνπή θαη ε ζπιινίκσμε παξέκεηλαλ αλεμάξηεηνη 

παξάγνληεο θηλδχλνπ γηα εκθάληζε ESLD. (Πίλαθαο 12). O ζρεηηθφο 

θίλδπλνο [(cause-specific hazard (CSH)] γηα θάζε 5 ρξφληα αχμεζε ζηελ 

ειηθία ήηαλ 1.439 (95% CI 1,252, 1,647) (p-value<0.001). Οη αζζελείο κε 

ζπιινίκσμε είραλ 9.6 θνξέο πςειφηεξν θίλδπλν γηα  ESLD απφ ηνπο 

HIV αξλεηηθνχο (p-value<0.001). Αληίζεηα νη  HCV+/HIV+ αζζελείο κε 

ηζηνξηθφ ζηαζεξήο HAART είραλ κφλν πεξίπνπ 1.5 θνξά  (CSH: 1.655) 

πςειφηεξν θίλδπλν αλάπηπμεο ESLD ζπγθξηηηθά κε ηνπο HIV 

αξλεηηθνχο. Δπνκέλσο ε ρνξήγεζε HAART κείσζε ηνλ θίλδπλν γηα  

ESLD ζηνπο αηκνξξνθηιηθνχο κε ζπιινίκσμε θαηά 83.3%  (p-

value=0.0081), ψζηε ηειηθά λα κε δηαθέξεη ζεκαληηθά απφ απηφλ ησλ 
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HIV αξλεηηθψλ αζζελψλ. Σέινο, ε  ζεξαπεία γηα ηελ HCV ινίκσμε ζηελ 

κειέηε δελ απνδείρζεθε φηη ειαηηψλεη ηνλ θίλδπλν γηα ESLD . 

 

 

 

Πίλαθαο 12. Παξάγνληεο πνπ επεξεάδνπλ ηνλ θίλδπλν εκθάλζηζεο  ESLD. 

Απνηειέζκαηα πνιππαξαγνληηθήο αλάιπζεο 

 

 Κ* 95% CI p-value 

Ζιηθία θαηά ηελ HCV νξνκεηαηξνπή    

αλά 5 έηε 1.436 (1.252, 1.647) <0.001 

Σύπνο ινίκσμεο    

HCV 1   

HCV/HIV 9.901 (4.161, 23.561) <0.001 

HCV/HIV κε ηζηνξηθό ζηαζεξήο HAART 1.655 (0.448, 6.118) 0.45 

Ηζηνξηθό ζεξαπείαο γηα HCV    

Όρη 1   

Ναη 1.012 (0.339, 3.021) 0.983 

*ρεηηθφο θίλδπλνο 
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6. ΤΕΖΣΖΖ 

 

Ζ επαηίηηδα C είλαη κηα ρξφληα ινίκσμε πνπ νθείιεηαη ζε έλα 

κηθξφ RNA ηφ ν νπνίνο αλαθαιχθζεθε ην 1989 θαη ζήκεξα απνηειεί έλα 

ζεκαληηθφ παξάγνληα λνζεξφηεηαο  παγθφζκηα.( Shepard et al, 2005). ’ 

απηφλ απνδφζεθε ην κεγαιχηεξν πνζνζηφ πεξηζηαηηθψλ κε Α κε Β 

επαηίηηδαο. Ζ κεηάδνζε ηνπ γίλεηαη θπξίσο παξεληεξηθά, γηα ην ιφγν 

απηφ κεγάιε ζπρλφηεηα ινίκσμεο έρεη αλαθεξζεί ζε άηνκα ηα νπνία 

έιαβαλ πνιιαπιέο κεηαγγίζεηο αίκαηνο θαη παξαγψγσλ πξηλ ην 1992.  Ζ 

αλάπηπμε ηνπ εηδηθνχ αληηδξαζηεξίνπ γηα ηελ αλίρλεπζε ησλ εηδηθψλ 

αληη –HCV αληηζσκάησλ (Kuo G et al 1989) θαη ε θαζηέξσζε ζ’ φινλ 

ηνλ αλαπηπγκέλν θφζκν ηνπ  ειέγρνπ ησλ κνλάδσλ αίκαηνο, είρε ζαλ 

απνηέιεζκα ηε δξακαηηθή ειάηησζε ησλ θξνπζκάησλ απφ κεηάγγηζε 

αίκαηνο θαη παξαγψγσλ ηνπ.  ήκεξα ν παγθφζκηνο επηπνιαζκφο ηεο 

λφζνπ λα αλέξρεηαη πεξίπνπ ζην 3% θαη ζηελ Διιάδα ππνινγίδεηαη 

πεξίπνπ ζην 2% ελψ εκθαλίδεη επξεία γεσγξαθηθή θαηαλνκή (Koulentaki 

et al, 1999, Goritsas et al 2000, Gogos et al 2003). 

Σα πςειά πνζνζηά αζπκπησκαηηθήο δηαδξνκή ηεο νμείαο 

ινίκσμεο θαζψο θαη αλάπηπμεο ρξνληφηεηαο ε νπνία δηαδξάκεη 

ππνθιηληθά, θαζηζηά δχζθνιε ηελ κειέηε ηεο θπζηθήο ηζηνξίαο ηεο 

λφζνπ.  

 Σα άηνκα κε θιεξνλνκηθή αηκνξξαγηθή δηάζεζε θαη θπξίσο 

εθείλα κε αηκνξξνθηιία Α θαη Β κεηά ην 1964 άξρηζαλ λα ρξεζηκνπνηνχλ 

ζαλ ζεξαπεία ππνθαηάζηαζεο ζπκππθλσκέλα παξάγσγα πιάζκαηνο ελψ 

απφ ην 1972 ζθεπάζκαηα ιπνθηινπνηεκέλσλ ζπκππθλσκέλσλ 

παξαγφλησλ πήμεο παξαζθεπαζκέλσλ απφ δεμακελέο πιάζκαηνο πνιιψλ 

δνηψλ αίκαηνο.  Σν ηίκεκα ήηαλ ε κεγάιε ζπρλφηεηα αλάπηπμεο 

επαηίηηδαο C ε νπνία αλέξρεηαη ζε πνζνζηά 60-100% ζηηο δηάθνξεο 
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κειέηεο (Brettler D et al, 1990, Makris M et al 1990, Rumi et al 1990). Σα 

ραξαθηεξηζηηθά ηεο HCV ινίκσμεο ζηα άηνκα κε θιεξνλνκηθή 

αηκνξξαγηθή δηάζεζε, δηαθέξνπλ απφ εθείλα ζε άιιεο νκάδεο θηλδχλνπ. 

Έρνπλ φινη ηελ ίδηα νδφ κφιπλζεο πνπ ζπλέβε ζε ζπγθεθξηκέλε ρξνληθή 

πεξίνδν (αξρέο δεθαεηίαο 1970 έσο 1986). Τπάξρεη ε πηζαλφηεηα 

επαλεηιεκκέλσλ εθζέζεσλ ζηνλ  ηφ ζε θάζε ρξήζε ζπκππθλσκέλσλ 

παξαγφλησλ. Δπηπιένλ έλα αξθεηά κεγάιν πνζνζηφ αηφκσλ κε ζπγγελείο 

αηκνξξαγηθέο δηαζέζεηο κφιπλζεθαλ ζηε ζπλέρεηα ή ηαπηφρξνλα κέζσ 

ηεο ζεξαπείαο ππνθαηάζηαζεο, κε ηνλ ηφ ηεο επίθηεηεο 

αλνζναλεπάξθεηαο (HIV). Ζ ινίκσμε απηή έγηλε κεηαμχ ησλ εηψλ 1980-

1985 ζηηο πεξηζζφηεξεο ρψξεο.  

ηελ Διιάδα ε πξψηε αλαδξνκηθή κειέηε πνπ έγηλε ζε δείγκαηα 

αηκνξξνθηιηθψλ αζζελψλ γηα αλίρλεπζε αληηζσκάησλ έλαληη ηνπ HCV 

απέδεημε ην ίδην πςειά πνζνζηά ινίκσμεο κε ηηο άιιεο ρψξεο (>90%). 

(Hatzakis et al, 1992), ελψ πιεζίαδε ην 100% ζηνπο αζζελείο πνπ είραλ 

κνιπλζεί επίζεο κε ηνλ HIV.  

Σα ηδηαίηεξα ραξαθηεξηζηηθά ηεο νκάδνο, θαζψο θαη ε δπλαηφηεηα 

αθ’ ελφο ηνπ θαζνξηζκνχ ηνπ ρξνληθνχ ζεκείνπ ησλ δχν ινηκψμεσλ, 

αθ’εηέξνπ ηεο ηαθηηθήο παξαθνινχζεζεο ζηα θέληξα αηκνξξνθηιηθψλ, 

απαξαίηεησλ ζηνηρείσλ γηα ηελ κειέηε ηεο θπζηθήο ηζηνξίαο ελφο 

ρξφληνπ λνζήκαηνο, πξνζδίδνπλ ζηελ νκνηνγελή  απηή νκάδα  ηδηαίηεξν 

ελδηαθέξνλ θαη ηελ αλάγθε ηεο μερσξηζηήο, απφ ηηο άιιεο νκάδεο HCV 

αζζελψλ, κειέηεο ηνπο, ηφζν απφ ηελ πιεπξά ηεο εμέιημεο ηεο επαηίηηδαο 

C, φζν θαη ηνπ ηξφπνπ επίδξαζεο ηνπ HIV θαη ηεο ζεξαπείαο ηνπ, ζηε 

εμέιημε ηεο HCV ινίκσμεο.  

ηελ κειέηε απηή κειεηήζεθε έλαο κεγάινο αξηζκφο αζζελψλ κε 

ζπγγελή αηκνξξαγηθή δηάζεζε θαη HCV ινίκσμε, απφ ηνπο νπνίνπο  ην 

50% είρε επηπιένλ ινίκσμε κε HIV. O αξηζκφο απηφο είλαη 
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αληηπξνζσπεπηηθφο ηνπ Διιεληθνχ πιεζπζκνχ ησλ αηφκσλ κε ζπγγελείο 

αηκνξξαγηθέο δηαζέζεηο θαζψο πεξηιακβάλεη πνζνζηφ κεγαιχηεξν ηνπ  

90% ησλ αζζελψλ πνπ κνιχλζεθαλ κε επαηίηηδα C απφ παξάγσγα 

αίκαηνο ζηελ Διιάδα θαη ζρεδφλ 100% ησλ αζζελψλ κε ζπιινίκσμε 

HCV/HIV.  

αλ ρξφλνο έλαξμεο ηεο παξαθνινχζεζήο ηνπο νξίζηεθε φπσο ζε 

φιεο ζρεδφλ ηηο θνφξηεο ησλ αηκνξξνθηιηθψλ αζζελψλ ε εκέξα ζηελ 

νπνία εθηέζεθαλ γηα πξψηε θνξά ζε κεγάιε πνζφηεηα ζπκππθλσκέλνπ 

παξάγνληα VIII ε νπνία ζεσξείηαη πξαθηηθά θαη ε πξψηε έθζεζή ηνπο 

ζηνλ HCV, ελψ ν ρξφλνο παξαθνινχζεζήο ηνπο ήηαλ απφ ηνπο 

κεγαιχηεξνπο  ζε θνφξηε αηκνξξνθηιηθψλ αζζελψλ.  

Σν κεγαιχηεξν πνζνζηφ κνιχλζεσλ κε ηνλ HCV ζπλέβε κεηά ην 

1975 φηαλ ηα ζθεπάζκαηα ησλ ζπκππθλσκέλσλ παξαγφλησλ άξρηζαλ λα 

ρξεζηκνπνηνχληαη ζπζηεκαηηθά, ελψ κεηά ην 1980 κνιχλζεθαλ νη 

λεψηεξνη αζζελείο, θαη εθείλνη κε πην ήπηεο κνξθέο λφζνπ, πνπ 

πεξηζηαζηαθά ρξεηάζηεθαλ ζεξαπεία ππνθαηάζηαζεο. Οη αζζελείο κε 

αηκνξξνθηιία Α θαη Β έρνπλ κεγαιχηεξα πνζνζηά κνιχλζεσλ απφ ηνπο 

αζζελείο κε λφζν von Willebrand, γεγνλφο πνπ απνδίδεηαη ηελ 

κεγαιχηεξε θαηαλάισζε παξαγφλησλ πήμεο ζηνπο αζζελείο απηνχο 

(Hatzakis et al, 1992).  

Ο γνλφηππνο πνπ πξνεμάξρεη ζηελ νκάδα απηή είλαη ν γνλφηππνο 

1, ν νπνίνο εκθαλίδεηαη ζε πςειφηεξα πνζνζηά απφ απηά πνπ 

αλαθέξνληαη ζηνλ Διιεληθφ πιεζπζκφ ηελ επνρή εθείλε. Οη 

αηκνξξνθηιηθνί αζζελείο κνιχλζεθαλ απφ ζθεπάζκαηα ζπκππθλσκέλσλ 

παξαγφλησλ πνπ εηζήρζεζαλ ηελ επνρή εθείλε απφ Ακεξηθή θαη Γαιιία, 

έηζη ε θαηαλνκή ησλ γνλνηχπσλ ηεο νκάδαο αληαλαθιά ηνπο 

πξνεμάξρνληεο γνλνηχπνπο ηελ επνρή ηεο ινίκσμεο ζηηο ρψξεο 

πξνέιεπζεο.  
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ηε κειέηε απηή δηαπηζηψζεθε  πςειφ πνζνζηφ ρξνληφηεηαο ησλ 

αζζελψλ πνπ κνιχλζεθαλ κε HCV, πςειφηεξν απφ ην αλαθεξφκελν 

παγθνζκίσο (Alter et al 1992, Puoti et al, 1992). To γεγνλφο απηφ κπνξεί 

λα νθείιεηαη ζην φηη ν πιεζπζκφο ηεο κειέηεο ήηαλ ζρεδφλ απνθιεηζηηθά 

αλδξηθφο θαη ν πξνεμάξρνλ γνλφηππνο ήηαλ ν 1, παξάγνληεο πνπ έρνπλ 

ζπζρεηηζηεί κε ειαηησκέλε δπλαηφηεηα θάζαξζεο ηνπ HCV. (Lehmann 

M et al, 2004). Μία βαζηθή αηηία ηνπ ζπλνιηθά πςεινχ πνζνζηνχ 

ρξνληφηεηαο  είλαη ην κεδεληθφ πνζνζηφ θάζαξζεο πνπ εκθαλίδνπλ νη 

αζζελείο κε ζπιινίκσμε. Έρεη απνδεηρζεί φηη ε εηδηθή θπηηαξηθή 

αλνζηαθή απάληεζε ησλ CD4 ιεκθνθπηηάξσλ είλαη θαζνξηζηηθή γηα ηελ 

θάζαξζε ηνπ ηνχ. ηνπο αηκνξξνθηιηθνχο αζζελείο ε HCV ινίκσμε 

ζπλήζσο έρεη πξνεγεζεί ή ζπκπηίπηεη κε ηελ HIV ινίκσμε. Τπάξρνπλ 

ελδείμεηο απφ κειέηεο πνπ παξαθνινχζεζαλ δηαρξνληθά ηελ εηδηθή αληη-

HCV απάληεζε ησλ CD4 ιεκθνθπηηάξσλ κεηά απφ HIV ινίκσμε 

δηαπίζησζαλ φηη απηή ζηαδηαθά ππνρσξεί κε απνηέιεζκα, ππνηξνπή ηεο 

HCV ινίκσμεο λα έρεη ζαλ απνηέιζκα ρξνληφηεηα. Μία  πηζαλή ινηπφλ 

εξκελεία γηα ην πςειφ πνζνζηφ ρξνληφηεηαο πνπ εκθαλίδνπλ ηα άηνκα 

κε ζπιινίκσμε, είλαη φηη αθφκα θαη αλ θάπνηνη αξρηθά είραλ πεηχρεη 

θάζαξζε ηνπ ηνχ, ε ηαρεία ειάηησζε ηνπ αξηζκνχ ησλ Σ βνεζεηηθψλ 

ιεκθνθπηηάξσλ θαη ε αλνζνθαηαζηνιή πνπ επέθεξε ε ινίκσμε πνπ 

αθνινχζεζε κε ηνλ HIV,  λα νδήγεζαλ ζε απψιεηα ηεο εηδηθήο 

θπηηαξηθήο αλνζίαο θαη επαλεκθάληζε HCV- RNA ζε επφκελε έθζεζε 

κε ηνλ HCV. (Kim et al, 2009).  

 

Δμέιημε ρξόληαο HCV ινίκωμεο. 

ηελ παξνχζα κειέηε  θάλεθε φηη νη αηκνξξνθηιηθνί αζζελείο 30 

ρξφληα κεηά ηελ HCV ινίκσμε αλέπηπμαλ ηειηθνχ ζηαδίνπ επαηηθή λφζν 

(ESLD)  ζε πνζνζηφ 12%.  Ζ επίπησζε απηή δηέθεξε ζεκαληηθά ζηελ 
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νκάδα ησλ αζζελψλ κε ζπιινίκσμε HCV/HIV, ην πνζνζηφ ηεο νπνίαο 

ήηαλ δηπιάζην απφ εθείλν ησλ αηκνξξνθηιηθψλ κε κφλν HCV ινίκσμε 

(14,61% έλαληη 7,64%) απνδεηθλχνληαο φηη ε ζπιινίκσμε είλαη 

θαζνξηζηηθφο παξάγνληαο έθβαζεο ηεο λφζνπ. Τπάξρνπλ πνιιέο 

αλαθνξέο ζηηο νπνίεο  πεξηγξάθεηαη ε θπζηθή ηζηνξία ηεο HCV ινίκσμεο 

ζε άηνκα κε αηκνξξαγηθέο δηαζέζεηο. (Tefler et al, 1994, Makris et al, 

1996, Darby et al, 1997, Yee et al, 2000, Goedert et al, 2002, Posthouwer 

et al, 2007). ηηο κειέηεο απηέο ππάξρνπλ αληηθξνπφκελα απνηειέζκαηα, 

αιιά απηφ πηζαλψο νθείιεηαη ζηνλ ηξφπν κε ηνλ νπνίν νξίδεηαη ε 

επαηηθή λνζεξφηεηα, ή ζηηο επηδεκηνινγηθέο δηαθνξέο κεηαμχ ησλ 

αζζελψλ ζηηο δηάθνξεο ζεηξέο. ε θάπνηεο κειέηεο ζαλ ζνβαξή επαηηθή 

βιάβε νξίδεηαη ε θίξξσζε, δηαπηζησκέλε είηε κε θιηληθά θαη 

απεηθνληζηηθά θξηηήξηα είηε ηζηνινγηθά.  Παξά ηελ αζπκθσλία απηή 

θαίλεηαη φηη ζηηο πεξηζζφηεξεο  κειέηεο, επηβεβαηψλεηαη ε ζρεηηθά 

ρακειή ζπρλφηεηα εμέιημεο ζε ESLD, θαζψο θαη ε δηαθνξά κεηαμχ ησλ 

αζζελψλ κε θαη ρσξίο HIV ινίκσμε. (Goedert et al, 2002, Postouwer et 

al, 2007). 

ηελ κειέηε απηή επίζεο δηαπηζηψζεθε φηη ε ζλεζηκφηεηα ρσξίο 

ηελ εκθάληζε ESLD, πνπ κειεηήζεθε ζαλ παξάγνληαο αληαγσληζηηθνχ 

θηλδχλνπ, δηέθεξε επίζεο ζεκαληηθά κεηαμχ ησλ δχν νκάδσλ ζε φια ηα 

ρξνληθά ζεκεία, γεγνλφο πνπ αληαλαθιά ηε κεγάιε ζλεζηκφηεηα ηεο 

νκάδαο ησλ αηκνξξνθηιηθψλ κε ζπιινίκσμε απφ ζρεηηδφκελα κε ην 

AIDS αίηηα. 

Όια ηα αλσηέξσ απνηεινχλ ελδείμεηο φηη νη δχν νκάδεο ησλ 

αζζελψλ αθνινπζνχλ κία δηαθνξεηηθή θπζηθή ηζηνξία, ε νπνία ζηελ 

νκάδα ησλ αζζελψλ κε ζπιινίκσμε επεξεάδεηαη απφ γεγνλφηα πνπ 

θαζνξίδνπλ ηελ πνξεία ηεο HIV ινίκσμεο κεηαμχ ησλ νπνίσλ ε 

αλνζνινγηθή απάληεζε παίδεη θαζνξηζηηθφ ξφιν. Απηή ε δηαθνξεηηθή 
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πνξεία ζε αζζελείο κε ζπιινίκσμε είρε παξαηεξεζεί  λσξίο ζηελ πνξεία 

ηεο HIV ινίκσμεο  θαη ζε άιιεο νκάδεο θηλδχλνπ φπσο νη νκνθπιφθηινη 

θαη νη ρξήζηεο ελδνθιέβησλ νπζηψλ (Soto et al, 1997).  

Ζ δηαθνξεηηθή εμέιημε ηεο ρξφληαο επαηίηηδαο C ήηαλ εκθαλήο 

απφ ηα πξψηα ρξφληα ηεο παξαθνινχζεζεο ησλ δχν νκάδσλ, φπσο 

θαίλεηαη θαη απφ ηα πςειφηεξα πνζνζηά επίκνλεο ηξαλζακηλαζαηκίαο 

ζηελ νκάδα ησλ αζζελψλ κε ζπιινίκσμε ή ηελ ζπζρέηηζε ηεο 

αλνζνθαηαζηνιήο κε ηελ επαηνκεγαιία. 

Δμέιημε ζε ESLD θαη ζάλαην απφ επαηηθφ αίηην εκθάληζαλ λσξίο 

ζηελ πνξεία ηεο HCV ινίκσμεο κφλν νη αζζελείο κε ζπιινίκσμε. 

Παξφιν πνπ κέρξη ην 1996 νη θχξηεο αηηίεο ζαλάηνπ ησλ αζζελψλ κε 

ζπιινίκσμε ήηαλ επθαηξηαθέο ινηκψμεηο, κεηαμχ ησλ αηηηψλ ζαλάηνπ πνπ 

δελ ζρεηίδνληαλ κε ην AIDS, πην ζπρλέο ήηαλ ε επαηηθή αλεπάξθεηα θαη 

ε εγθεθαιηθή αηκνξξαγία. Σελ πεξίνδν απηή, πξηλ ηελ έλαξμε ηεο 

HAART, 7 αζζελείο απεβίσζαλ ιφγσ επαηηθήο αλεπάξθεηαο (Touloumi 

et al, 1998). Όινη είραλ πνιχ ρακειά CD4, θαλείο φκσο δελ είρε 

εκθαλίζεη AIDS. αλ πηζαλή αηηία ηεο νμείαο επηβάξπλζεο ηεο επαηηθήο 

ιεηηνπξγίαο ζε 5 απφ απηνχο ζεσξείηαη ε ηνμηθή δξάζε ηνπ ΑΕΣ. Πνιιέο 

αλαθνξέο ζηε βηβιηνγξαθία ζπζρεηίδνπλ ηε ρνξήγεζε ΑΕΣ κε 

κηηνρνλδξηαθή ηνμηθφηεηα καδηθή ιηπψδε δηήζεζε θαη γαιαθηηθή νμέσζε 

(Sundar etl al. 1997, Chariot P et al 1999).  

 

Σπζρέηηζε ηεο αλνζνθαηαζηνιήο κε ηελ βαξύηεηα ηεο επαηηθήο 

βιάβεο 

Γηάθνξεο κειέηεο δηαπηζηψλνπλ ηαρχηεξε εμέιημε ζε ίλσζε ησλ 

αζζελψλ κε ζπιινίκσμε, ρσξίο λα ππάξρνπλ ζαθείο ελδείμεηο γηα ηελ 

παζνθπζηνινγία ηεο ηαρχηεξεο εμέιημεο. Με ζθνπφ λα κειεηήζνπκε ηνλ 

ηξφπν επίδξαζεο ησλ δηαθφξσλ παξακέηξσλ ηεο αλνζνινγηθήο 
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θαηάζηαζεο ησλ αζζελψλ κε ζπιινίκσμε ζηελ ηαρχηεξε εμέιημε ζε 

ίλσζε, δηεξεπλήζακε ηε βαξχηεηα ηεο επαηηθήο ηζηνινγίαο ζε 21 

αζζελείο πνπ δέρζεθαλ λα ππνβιεζνχλ ζε δηαδεξκηθή βηνςία ήπαηνο. 

ηελ ηζηνινγηθή απηή κειέηε ησλ αζζελψλ κε ζπιινίκσμε, 20 ρξφληα 

κεηά ηελ HCV ινίκσμε, 29% ησλ αζζελψλ είραλ αλαπηχμεη θίξξσζε, θαη 

28% είραλ αιινηψζεηο κέηξηαο επαηίηηδαο ζπρλφηεηα δηπιάζηα ηεο 

αλαθεξφκελεο ζε κειέηε αλνζνεπαξθψλ αζζελψλ ζηελ Διιάδα 

(Delladetsima et al, 1996). Γελ ήηαλ δπλαηή ε ζπγθξηηηθή κειέηε κε ηνπο 

HIV αξλεηηθνχο αηκνξξνθηιηθνχο αζζελείο γηαηί απνθαζίζηεθε λα κελ 

εθηεζνχλ νη αζζελείο ζε θίλδπλν αηκνξξαγίαο. Παξφιν πνπ απφ πνιχ 

λσξίο ε απμεκέλε ζπρλφηεηα ινηκψμεσλ κε ηνχο επαηίηηηδαο θαηέζηεζε  

επηζηεκνληθά αλαγθαία ηεο δηεξεχλεζεο ηεο επαηηθήο ηζηνινγίαο κε 

απνηέιεζκα αξθεηέο αλαθνξέο (Mannucci PM et al, 1978, Preston et al, 

1978), ε δηαδεξκηθή βηνςία ήπαηνο απνηέιεζε γηα ρξφληα αληηθείκελν 

ζπδήηεζεο, ιφγσ ηεο απμεκέλεο πηζαλφηεηαο αηκνξξαγίαο (Aledort et 

al,1985, Hanley et al, 1996) θαη ηνπ θφζηνπο ηεο ζεξαπείαο 

ππνθαηάζηαζεο.  Έρνπλ πξνηαζεί δηάθνξεο ελαιιαθηηθέο κε επεκβαηηθέο 

κέζνδνη δηεξεχλεζεο ηεο επαηηθήο δπζιεηηνπξγίαο, ηα ηειεπηαία φκσο 

ρξφληα, ε επαηηθή ίλσζε ζηνπο αηκνξξνθηιηθνχο αζζελείο, εθηηκάηαη κε 

κε επεκβαηηθέο κεζφδνπο φπσο είλαη ε ειαζηνγξαθία (Maor Y, 2010, 

Kitson M, 2011).  

χκθσλα κε βηβιηνγξαθηθά δεδνκέλα ηα επίπεδα ηνπ HCV –RNA 

απμάλνπλ ζεκαληηθά κεηά ηελ HIV ινίκσμε θαη ζπζρεηίδνληαη αξλεηηθά 

κε ηα επίπεδα ησλ CD4 (Eyster, 1994). ηελ κειέηε απηή ηα επίπεδα ηνπ 

HCV- RNA ήηαλ πςειφηεξα ζηνπο αζζελείο κε βαξχηεξε 

αλνζνθαηαζηνιή. Παξφια απηά φπσο θαη ζε άιιεο κειέηεο (Ahmed M, 

1999), ε βαξχηεηα ηεο λεθξνθιεγκνλψδνπο δξαζηεξηφηεηαο δελ 

ζπζρεηίζηεθε κε ηα επίπεδα ηνπ HCV- RNA , έλδεημε φηη δελ ππάξρεη 
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άκεζε παζνγελεηηθή ζπκκεηνρή ηνπ ηνχ. Αληίζεηα, ε απνπζία γνλνηχπνπ 

1 ζπζρεηίζηεθε κε ιηγφηεξν πξνρσξεκέλν ζηάδην ίλσζεο, αθφκα θαη 

φηαλ ειήθζε ππφςε ε δηάξθεηα ηεο HCV ινίκσμεο. Δλψ είλαη ζαθήο ε 

αξλεηηθή πξνγλσζηηθή αμία ηνπ γνλνηχπνπ 1 ζηελ απάληεζε ζηελ αληη- 

HCV ζεξαπεία, ππάξρνπλ αληηθξνπφκελα απνηειέζκαηα φζνλ αθνξά ηελ 

επίδξαζε ηνπ γνλνηχπνπ ζηελ εμέιημε ηεο επαηίηηδαο (Romeo R, 1996, 

Gordon FD, 1997). Δθηφο απφ ηνλ πηζαλφ ξφιν ηνπ γνλνηχπνπ 1 ζε κηα 

ηαρχηεξε πνξεία ηεο HCV ινίκσμεο, θαίλεηαη φηη θαη άιινη παξάγνληεο 

κπνξεί λα εκπιέθνληαη ζηελ παζνγελεηηθή εμέιημε. 

Έλα ζεκαληηθφ εχξεκα πνπ πξνέθπςε απφ ηε κειέηε απηή είλαη ε 

ζεηηθή ζπζρέηηζε κεηαμχ ηνπ αξηζκνχ ησλ CD4 θπηηάξσλ, ηφζν ηνπ 

πεξηθεξηθνχ αίκαηνο, φζν θαη ηνπ επαηηθνχ ηζηνχ, κε ηελ 

λεθξνθιεγκνλψδε δξαζηεξηφηεηα. Δηδηθφηεξα επαηίηηδα ειάρηζησλ 

αιινηψζεσλ βξέζεθε κφλν ζε αζζελείο κε πνιχ ρακειά CD4, ελψ νη 

βηνςίεο ησλ αζζελψλ κε CD4 >200 παξνπζίαδαλ ήπηα θαη κέηξηα 

επαηίηηδα. Σα απνηειέζκαηα απηά ζπκθσλνχλ θαη κε άιιε κειέηε ζηελ 

νπνία άηνκα κε CD4<400/κL, παξνπζίαζαλ ζεκαληηθά ρακειφηεξν 

βαζκφ ππιαίαο θιεγκνλήο θαη πεξηππιαίαο επαηίηηδαο (Guido et al, 

1994). Σα επξήκαηα απηά πξνζθέξνπλ ελδείμεηο γηα αλνζνινγηθνχ ηχπνπ 

επαηηθή βιάβε πνπ ζπκβαίλεη ζηα πξψηα ζηάδηα ηεο HIV ινίκσμεο θαη 

εληζρχνπλ ηελ άπνςε φηη ε ζπλχπαξμε ησλ δχν ηψλ επηβαξχλεη ηελ 

πνξεία ηελ επαηίηηδαο κέζσ αλνζνινγηθνχ κεραληζκνχ. Ζ άπνςε απηή 

εληζρχεηαη απφ ηηο παξαηεξήζεηο αχμεζεο ησλ ηξαλζακηλαζψλ θαη 

πεξηζηαηηθψλ κε αληηξξνπνχκελεο θίξξσζεο κεηά ηελ έλαξμε ηεο 

HAART ηαπηφρξνλα κε ηελ αχμεζε ησλ CD4 θαη ησλ CD8 

ιεκθνθπηηάξσλ (Sulkowski et al 2002). Αληίζεηα ν απoπησηηθφο ζάλαηνο 

ησλ επαηηθψλ θπηηάξσλ δελ ζπζρεηίζηεθε κε ηελ δξαζηεξηφηεηα ηεο 

επαηίηηδαο θαη ηελ αλνζνθαηαζηνιή, αιιά κε ην θνξηίν ηνπ HCV. 
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Σειεπηαίεο κειέηεο έρνπλ απνδείμεη φηη ε ζπλχπαξμε ησλ δχν ηψλ 

πξνάγεη ηνλ απνπησηηθφ ζάλαην ησλ επαηνθπηηάξσλ θπξίσο κέζσ 

δξάζεο ηνπ πςεινχ θνξηίνπ ηνπ HCV θαη επηδεηλψλεη ηελ ίλσζε (Jang 

JY et al. 2011). 

 

Δπίδξαζε ηεο HAART ζηελ πνξεία ηεο HCV ινίκωμεο 

εκαληηθή ρξνληθή ζηηγκή ζηελ επηβίσζε ησλ HIV ζεηηθψλ 

αζζελψλ ήηαλ ε εηζαγσγή ηεο εληαηηθνπνηεκέλεο ηξηπιήο αληηξεηξντθήο 

ζεξαπείαο  (HAART). Μεηά ηελ  έλαξμε ηεο ρνξήγεζεο  HAART ζηα 

άηνκα κε HIV ινίκσμε, άιιαμε δξακαηηθά ε θπζηθή ηζηνξία ηεο 

(Mocroft et al, 1998, Palella et al, 1998), θαηαζηέιινληαο ηνλ 

πνιιαπιαζηαζκφ ηνπ HIV θαη πξνθαιψληαο απνθαηάζηαζε ηνπ 

αλνζνινγηθνχ ζπζηήκαηνο, κε απνηέιεζκα ηελ ειάηησζε ησλ 

επθαηξηαθψλ ινηκψμεσλ θαη ηε ζλεζηκφηεηα απφ AIDS (Bonnet et al, 

2002).  

ηελ Διιάδα ε ρνξήγεζε HAART μεθίλεζε ην δεχηεξν εμάκελν 

ηνπ 1996 θαη ζηνπο αηκνξξνθηιηθνχο αζζελείο ρνξεγήζεθε απφ ηνλ 

Οθηψβξην 1996. Παξφιν πνπ ε ζλεζηκφηεηα απφ AIDS κεηψζεθε θαηά 

56% ζε πεξίνδν 7 ρξφλσλ ζε ζρέζε κε ηελ πεξίνδν πξν HAART 

(Katsarou et al. 2005), ζην ρξνληθφ απηφ δηάζηεκα, παξαηεξήζεθε, 

αχμεζε ησλ κε AIDS ζαλάησλ θαηά 4 θνξέο. H αχμεζε απηή αθνξνχζε 

φιεο ηηο ειηθηαθέο νκάδεο, ελψ πξνεμάξρνπζα αηηία ζαλάηνπ ήηαλ ε 

ESLD. Σελ πεξίνδν εθείλε ηξείο απφ ηνπο κε AIDS ζαλάηνπο νθείινληαλ 

ζε ζεπηηθφ ζνθ. Καζψο ην ζεπηηθφ ζνθ δελ είλαη ζπλήζεο αηηία ζαλάηνπ 

ζε HIV ζεηηθνχο αζζελείο, ηδηαίηεξα ζηε κεηά HAART πεξίνδν, νη 

ζάλαηνη απηνί κπνξνχλ λα απνδνζνχλ ζηελ ζνβαξή επαηηθή λφζν ησλ 

αζζελψλ. Ζ ζήςε ζε ζπλδπαζκφ κε επαηηθή δπζιεηηνπξγία, δεκηνπξγνχλ 

έλα πξνθιεγκνλψδεο πεξηβάιινλ, ην νπνίν νδεγεί ζε δηαηαξαρέο ηεο 
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θπθινθνξίαο, ηζραηκηθή βιάβε θαη ηέινο ζε πνιπνξγαληθή αλεπάξθεηα, 

φπνπ ε δπζιεηηνπξγία ησλ επηλεθξηδίσλ έρεη θνκβηθφ ξφιν (Harry R et 

al, 2002,). Λακβάλνληαο ππφςε ηνπο αλσηέξσ κεραληζκνχο,  νη ζάλαηνη 

κε αίηην ην ζεπηηθφ ζνθ κπνξνχλ λα εληαρζνχλ ζηα πεξηζηαηηθά ESLD 

ζηελ παζνθπζηνινγηθή βάζε ηεο νμείαο – επη – ρξφληαο επαηηθήο 

αλεπάξθεηαο (Sen S et al 2002). 

  Πνιιέο κειέηεο αλέθεξαλ επίζεο αχμεζε ησλ ζαλάησλ απφ 

ESLD κεηά ηελ έλαξμε ηεο HAART (Greub G et al, 2000,  Bonnet et al, 

2002). Ζ αχμεζε ηεο επαηηθήο λνζεξφηεηαο κεηά HAART ζα κπνξνχζε 

λα απνδνζεί ζηελ αχμεζε ηεο επηβίσζεο απφ ηελ HIV ινίκσμε, παξφια 

απηά ε εκθάληζε  επηβάξπλζεο ηεο επαηηθήο ιεηηνπξγίαο ζε ζρεηηθά 

κηθξφ ρξφλν κεηά ηελ έλαξμε ηεο HAART θαη ιακβάλνληαο ππφςηλ 

αλαθνξέο γηα απμεκέλε επαηνηνμηθφηεηα (Den Brinker et al, 2000, 

Nuner et al, 2001), ζεσξήζεθε αλαγθαία ζηε κειέηε ε δηεξεχλεζε 

πηζαλήο  επαηνηνμηθφηεηαο απφ ρνξήγεζε HAART θαη ησλ αηηίσλ ηεο. 

 

 Ζπαηνηνμηθόηεηα κεηά ρνξήγεζε ΖΑΑRΤ 

Έλα αξθεηά κεγάιν πνζνζηφ αζζελψλ (40%)  κεηά ηελ έλαξμε ηεο  

HAART παξνπζίαζε ήπηα αχμεζε ηξαλζακηλαζψλ. Σν πνζνζηφ απηφ  

ζηνπο αηκνξξνθηιηθνχο αζζελείο κε ζπιινίκσμε, ήηαλ αξθεηά 

πςειφηεξν απφ απηφ πνπ αλαθέξζεθε ζε αζζελείο κε κφλν HIV ινίκσμε 

(Sulkowski et al, 2000, Kovari et al, 2010). Αληίζεηα ζνβαξή 

επαηνηνμηθφηεηα παξνπζηάζηεθε ζε κηθξφ αξηζκφ αζζελψλ, ελψ ιίγνη 

ήηαλ θαη απηνί πνπ ρξεηάζηεθε λα δηαθφςνπλ ηε ζεξαπεία. Σα πνζνζηά 

απηά ήηαλ παξφκνηα κε απηά πνπ αλαθέξνληαη ζε άιιεο νκάδεο θηλδχλνπ 

φπσο νη ρξήζηεο ελδνθιέβησλ νπζηψλ (Puoti et a, 2003).  

Σα ζρήκαηα πνπ κειεηήζεθαλ ζπγθξηηηθά δελ δηέθεξαλ σο πξνο 

ηελ ήπηα επαηνηνμηθφηεηα. Αληίζεηα παξαηεξήζεθε ζαθήο αχμεζε ησλ 
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πνζνζηψλ ζνβαξήο ηνμηθφηεηαο, ζηνπο αζζελείο πνπ έιαβαλ ην κε 

λνπθιενζηδηθφ αλάινγν λεβηξαπίλε. Ο θίλδπλνο εκθάληζεο κεγάιεο 

αχμεζεο ηξαλζακηλαζψλ ήηαλ ηεηξαπιάζηνο κεηά ρνξήγεζε λεβηξαπίλεο 

θαη δηπιάζηνο κεηά ρνξήγεζε ηνπ αλαζηνιέα πξσηεάζεο  ritonavir ζε 

ζρέζε κε ηα άιια ζεξαπεπηηθά ζρήκαηα. Καζψο ε λεβηξαπίλε, έρεη 

ζπζρεηηζηεί κε αληηδξάζεηο ππεξεπαηζζεζίαο, ε αχμεζε ησλ 

ηξαλζακηλαζψλ κεηά ιήςε λεβηξαπίλεο, ζεσξείηαη ζπκπησκαηνινγία ηνπ 

αιιεξγηθνχ απηνχ ζπλδξφκνπ (Stern J et al 2003). 

H αχμεζε απηή ησλ ηξαλζακηλαζψλ κεηά ρνξήγεζε HAART, 

απνδφζεθε απφ θάπνηνπο εξεπλεηέο, ζηελ αλνζηαθή απάληεζε πνπ 

πξνθαιείηαη κεηά ηελ απνθαηάζηαζε ηνπ αλνζνινγηθνχ ζπζηήκαηνο απφ 

ηελ αχμεζε ησλ CD4, αλαθέξεηαη δε ζαλ έλα αίηην ζπλδξφκνπ 

αλνζνινγηθήο απνθαηάζηαζεο (IRIS). (Chung et al. 2002). Άιινη έρνπλ 

ζπζρεηίζεη ηελ αχμεζε ησλ ηξαλζακηλαζψλ κε ηνλ γνλφηππν 3 (Μaida et 

al., 2006), ζαλ εθδήισζε ιηπψδνπο δηήζεζεο. ηνπο αζζελείο καο ε 

κειέηε πξνγλσζηηθψλ παξαγφλησλ δελ απέδεημε ζεηηθή ζπζρέηηζε κε ηελ 

αχμεζε ησλ CD4, ελψ ε επίδξαζε ηνπ γνλνηχπνπ δελ ήηαλ δπλαηφ λα 

δηεξεπλεζεί ιφγσ ηνπ κηθξνχ αξηζκνχ αζζελψλ κε γνλφηππν 3. ηηο 

πεξηζζφηεξεο πεξηπηψζεηο ήπηαο επαηνηνμηθφηεηαο ε αχμεζε ησλ 

ηξαλζακηλαζψλ ήηαλ παξνδηθή θαη επαλήιζε ζηα πξν HAART επίπεδα. 

 

Αληη- HCV ζεξαπεία 

Ζ ζεξαπεία γηα ηελ επαηίηηδα C αθνινχζεζε ρξνληθά ηηο δηεζλείο 

θαηεπζπληήξηεο νδεγίεο  θαη γηα ηελ νκάδα ησλ αζζελψλ κε κφλν HCV 

ινίκσμε, είρε ηα ίδηα πνζνζηά αληαπφθξηζεο κε απηά πνπ αλαθέξνληαη 

ζε άιιεο δηεζλείο κειέηεο ζε άηνκα κε ζπγγελή αηκνξξαγηθή δηάζεζε. 

(Mancuso M et al 2006,  Rahmani M et al 2009, Alavian SM et al 2010). 

πλνιηθά 65,2% ησλ αζζελψλ ρσξίο HIV ινίκσμε εκθάληζαλ SVR ζε 
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δηάθνξα ζεξαπεπηηθά ζρήκαηα, πνζνζηφ παξφκνην κε απηφ ζην γεληθφ 

πιεζπζκφ. (Manns M et al, 2001,Fried M et al, 2002). Οη πεξηζζφηεξνη 

νινθιήξσζαλ ηα ζεξαπεπηηθά ζρήκαηα ρσξίο ζνβαξέο παξελέξγεηεο.  

Αληίζεηα ππήξμε πησρή αληαπφθξηζε ζηελ νκάδα ησλ αζζελψλ κε 

ζπιινίκσμε HCV/ΖΗV. Σα πνζνζηά αληαπφθξηζεο ζηελ νκάδα απηή 

ήηαλ ρακειφηεξα απφ ηα αλαθεξφκελα ζε κειέηεο κε αηκνξξνθηιηθψλ 

αζζελψλ κε ζπιινίκσμε (Carrat F et al, 2004, Torriani F et al. 2004). 

ηελ ρακειή απηή αληαπφθξηζε ζπλέβαιε ην πςειφ πνζνζηφ δηαθνπήο 

ηεο ζεξαπείαο ιφγσ αλεπηζχκεησλ αληηδξάζεσλ, φπνπ ε ζχγρξνλε 

ρνξήγεζε HAART έπαημε θαζνξηζηηθφ ξφιν. Ζ ζπλδπαζκέλε ρξήζε 

D4T ή DDI κε ξηκπαβηξίλε έρεη ζπζρεηηζζεί κε κηηνρνλδξηαθή 

ηνμηθφηεηα, θαη επηβάξπλζεο ηεο επαηηθήο ιεηηνπξγίαο (Garcia – 

Benayas et al, 2002, Mauss et al 2004, Bani-Sadr F et al 2008).  Δπηπιένλ 

ε ρξήζε ηνπ AZT ηαπηφρξνλα κε ηελ αληη–HCV ζεξαπεία, 

πνιιαπιαζηάδεη ηηο αηκαηνινγηθέο δηαηαξαρέο θαη αλαγθάδεη ζε 

ειάηησζε ηεο δφζεο κε ζπλέπεηα θαθή αληαπφθξηζε (Mc Hutchison J et 

al 2002). Οη παξαηεξήζεηο απηέο νδήγεζαλ ζε ζχληαμε θαη δεκνζίεπζε 

θαηεπζπληήξησλ νδεγηψλ γηα ηε ζσζηή αληηκεηψπηζε ησλ αζζελψλ 

(Soriano et al, 2004), πνπ δεκνζηέπζεθαλ κεηά ηελ ρνξήγεζε ζεξαπείαο 

ζηνπο αηκνξξνθηιηθνχο αζζελείο καο. Δπηπιένλ ζηελ νκάδα ησλ αζζελψλ 

πέξαλ ηεο ζπιινίκσμεο κε ηνλ HIV ζπλππήξραλ πνιιαπινί αξλεηηθνί 

πξνγλσζηηθνί παξάγνληεο γηα αληαπφθξηζε ζηε ζεξαπεία. Οη αζζελείο 

ήηαλ φινη άλδξεο, κε πξνρσξεκέλε ίλσζε, φπσο είρε απνδεηρζεί ήδε απφ 

πξνεγνχκελε ηζηνινγηθή κειέηε (Delladetsima et al, 1996), κε 

καθξνρξφληα HCV ινίκσμε θαη κε πξνεμάξρνληα γνλφηππν 1 (53%). 

Άιιε κηα αηηία πησρήο αληαπφθξηζεο ζηελ αληη HCV ζεξαπεία είλαη ην 

κεηαβνιηθφ ζχλδξνκν θαη ε αληίζηαζε ζηελ ηλζνπιίλε. Σειεπηαίεο 

κειέηεο έρνπλ απνδείμεη φηη ην κεηαβνιηθφ ζχλδξνκν είλαη έλαο απφ ηνπο 
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ζεκαληηθφηεξνπο παξάγνληεο θαθήο αληαπφθξηζεο (Romero-Gomez et al 

2005, Younossi et al, 2009). Οη αζζελείο κε ζπιινίκσμε έρεη απνδεηρζεί 

φηη παξνπζηάδνπλ αληίζηαζε ζηελ ηλζνπιίλε απφηνθε ηεο αληηξεηξντθήο 

ζεξαπείαο (Palacios R et al,2006, Loko M et al, 2011). ηε κειέηε ηνπ 

Loko θαη ζπλεξγαηψλ, πνπ έγηλε ζε 670 αζζελείο κε ζπιινίκσμε, θάλεθε 

φηη ε πξνρσξεκέλε ίλσζε ζπζρεηίζηεθε κε αλδξηθφ θχιν, κεγαιχηεξν 

ρξφλν αληηξεηξντθήο ζεξαπείαο θαη αληίζηαζε ζηελ ηλζνπιίλε. 

Παξφκνηα ρακειά πνζνζηά αληαπφθξηζεο θαη ηνμηθφηεηαο ζηελ 

αληη- HCV ζεξαπεία κε απηά ηεο κειέηεο καο, έρνπλ βξεζεί θαη ζε άιιεο 

κειέηεο ζε αηκνξξνθηιηθνχο αζζελείο κε ζπιινίκσμε (Maor et al 2008).  

Λφγσ ηεο ρακειήο αληαπφθξηζεο ησλ αζζελψλ κε ζπιινίκσμε, ε 

δηεξεχλεζε ησλ γλσζηψλ πξνγλσζηηθψλ παξαγφλησλ γηα αληαπφθξηζε 

ζηε ζεξαπεία αθνξά θπξίσο ηελ νκάδα ησλ HIV αξλεηηθψλ αζζελψλ. 

ηελ νκάδα απηή νη γνλφηππνη 1 θαη 4 ζπζρεηίζηεθαλ κε θαθή 

αληαπφθξηζε ζπγθξηηηθά  κε ηνπο άιινπο γνλνηχπνπο. ηνπο αζζελείο 

πνπ αληηκεησπίζηεθαλ κε Peg IFN θαη ξηκπαβηξίλε, ε κείσζε ηνπ ηηθνχ 

θνξηίνπ >2 log
10 

ζηηο 12 εβδνκάδεο  ήηαλ ν πην ηζρπξφο παξάγνληαο γηα 

SVR.  

Γηεξεύλεζε πξνγλωζηηθώλ παξαγόληωλ ζηελ εμέιημε ηεο HCV 

ινίκωμεο 

Απφ ηνπο παξάγνληεο πνπ δηεξεπλήζεθαλ κε πνιππαξαγνληηθή 

αλάιπζε ε ειηθία θαηά ηελ HCV νξνκεηαηξνπή απνδείρζεθε 

αλεμάξηεηνο παξάγνληαο θηλδχλνπ γηα αλάπηπμε ESLD,  ελψ ε 

ζπιινίκσμε κε ηνλ HIV απνδείρζεθε σο ν πιένλ ζνβαξφο θίλδπλνο γηα 

δπζκελή εμέιημε εθφζνλ απμάλεη θαηά 10 πεξίπνπ θνξέο ηνλ θίλδπλν γηα 

εκθάληζε επεηζνδίνπ ESLD. Σν ελζαξπληηθφ φκσο ζηελ αλάιπζε απηή 

είλαη ε κεγάιε ειάηησζε ηνπ θηλδχλνπ απηνχ ζηνπο αζζελείο πνπ έρνπλ 

πάξεη ζηαζεξή ζεξαπεία κε HAART. Όηαλ ε νκάδα απηή αλαιχζεθε 
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μερσξηζηά βξέζεθε φηη ε ζηαζεξή ρξήζε HAART γηα πεξίνδν πάλσ απφ 

3 κήλεο  ειαηηψλεη ηνλ θίλδπλν αλάπηπμεο ESLD πεξηζζφηεξν απφ 80%. 

Δπλντθέο ελδείμεηο απφ ηε ρξήζε ηεο HAART ζηελ εμέιημε ηεο επαηηθήο 

ίλσζεο έρνπλ αλαθνηλσζεί ζε αξθεηέο κειέηεο (Quirshi et al 2003, Brau 

et al 2006, Pineda et al, 2009), ελψ αλαζθφπεζε κειεηψλ απφ ηνπο Thein 

θαη ζπλεξγάηεο, δηαπίζησζε ηαρχηεξε εμέιημε ζε θίξξσζε ζε αζζελείο κε 

ζπιινίκσμε πνπ δελ έιαβαλ HAART έλαληη εθείλσλ πνπ έιαβαλ (Thein 

H et al, 2008). Αλάινγε κειέηε ζε θνφξηε αηκνξξνθηιηθψλ  αζζελψλ 

είρε παξφκνηα επξήκαηα. ηε κειέηε απηή ν δηάκεζνο ρξφλνο ρσξίο 

ESLD ήηαλ 30 ρξφληα γηα ηνπο αζζελείο πνπ πήξαλ HAART, παξφκνηα 

κε ησλ HIV αξλεηηθψλ αζζελψλ, έλαληη ησλ 20 ρξφλσλ γηα ηνπο αζζελείο 

ρσξίο HAART. (Ragni M et al, 2009). Οη κεραληζκνί πνπ πξνθαινχλ 

απηή ηελ επεξγεηηθή επίδξαζε ηεο HAART ζηελ εμέιημε ηεο HCV 

ινίκσμεο δελ είλαη αθφκα πιήξσο δηεπθξηληζκέλνη. Τπάξρνπλ φκσο 

ελδείμεηο, φηη ειαηηψλεη ηελ λεθξνθιεγκνλψδε δξαζηεξηφηεηα ζην ήπαξ 

(Pascual-Pareja J et al, 2009). Πηζαλνί κεραληζκνί κπνξεί λα είλαη ε 

ειάηησζε ηνπ πνιιαπιαζηαζκνχ ηνπ HIV ζην ήπαξ, ή/θαη ε κείσζε ησλ 

επηπέδσλ ησλ πξνθιεγκνλσδψλ θπηηαξνθηλψλ πνπ παξάγνληαη απφ ηε 

ζπλάζξνηζε ησλ CD8 θπηηάξσλ (Sitia G et al, 2006, Kuntzen T et al, 

2008).  

ηε κειέηε απηή δελ θαηαδείρζεθε φηη ε ζεξαπεία ηεο HCV 

ινίκσμεο, ειαηηψλεη  ζεκαληηθά ηνλ θίλδπλν γηα αλάπηπμε ESLD, είλαη 

φκσο πηζαλφ ην απνηέιεζκα λα νθείιεηαη ζην κηθξφ αξηζκφ ησλ 

ζπλνιηθά ζεξαπεπζέλησλ θαη ζηα πνιχ ρακειά πνζνζηά νινθιήξσζεο  

ηεο ζεξαπείαο θαη αληαπφθξηζεο ζηελ νκάδα ησλ ΖΗV  ζεηηθψλ αηφκσλ.    
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ΤΜΠΔΡΑΜΑΣΑ 

ε νκάδα 324 HCV ζεηηθψλ αζζελψλ κε ζπγγελή αηκνξξαγηθή 

δηάζεζε απφ ηνπο νπνίνπο 160 είραλ ζπιινίκσμε κε HIV θαη γλσζηέο 

εκεξνκελίεο νξνεηαηξνπήο θαη γηα ηηο δχν ινηκψμεηο, κειεηήζεθε ε 

θπζηθή ηζηνξία ηεο ρξφληαο επαηίηηδαο γηα δηάκεζν ρξφλν 23,7 (IQR 

16,1, 30,5) έηε απφ ηελ HCV νξνκεηαηξνπή θαη ηειηθφ ζεκείν έθβαζεο 

ην πξψην επεηζφδην ESLD ή ζάλαην ρσξηο εκθάληζε ESLD.  

─ Ζ αζξνηζηηθή ζπρλφηεηα εκθάληζεο ESLD ζε δηάζηεκα 30 ρξφλσλ 

απφ ηελ νξνκεηαηξνπή, ήηαλ ζηελ νκάδα ησλ αηκνξξνθηιηθψλ ζρεηηθά 

ρακειή (12%), αιιά ήηαλ δηπιάζηα ζηνπ αζζελείο κε HIV ζπιινίκσμε.  

Απφ ηελ ηζηνινγηθή κειέηε ησλ βηνςηψλ ήπαηνο ησλ αζζελψλ κε 

ζπιινίκσμε, δηαπηζηψζεθε ζεηηθή ζπζρέηηζε ηεο λεθξνθιεγκνλψδνπο 

δξζηεξηφηεηαο ηνπ ήπαηνο κε ηνλ αξηζκφ ησλ CD4 θπηηάξσλ, έλδεημε γηα 

επηβάξπλζε ηεο επαηηθήο ιεηηνπξγίαο κέζσ αλνζνινγηθνχ κεραληζκνχ.  

─ Ζ κειέηε ησλ παξαγφλησλ θηλδχλνπ γηα αλάπηπμε ESLD, απέδεημε 

ζαλ αλεμάξηεηνπο παξάγνληεο θηλδχπλνπ ηελ ειηθία θαηά ηελ HCV 

νξνκεηαηξνπή θαη ε HIV ινίκσμε.  

─ Γελ δηαπηζηψζεθε ζνβαξή επαηνμηθφηεηα απφ ηελ ρξήζε HAART. 

Αληίζεηα ε ρνξήγεζε ζηαζεξνχ ζρήκαηνο HAART  γηα πεξηζζφηεξν απφ 

3 κήλεο, ειάηησζε ησλ θίλδπλν γηα ESLD ζηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε  

πάλσ απφ 80%.  

─ Ζ ζεξαπεία έλαληη ηεο HCV ινίκσμεο είρε παξφκνηα αζθάιεηα θαη 

απνηειεζκαηηθφηεηα κε ηηο άιιεο νκάδεο θηλδχλνπ κφλν ζηνπο αζζελείο 

ρσξηο HIV ινίκσμε. Αληίζεηα ε νκάδα ησλ αζζελψλ κε ζπιινίκσμε 

παξνπζίαζε πνιχ ρακειά πνζνζηά αληαπφθξηζεο θαη απμεκέλε 

ηνμηθφηεηα. 

─ Σα  επξήκαηα απηά ηεο κειέηεο ζπλεγνξνχλ γηα  επεξγεηηθή 

επίδξαζε έγθαηξεο θαη απνηειεζκαηηθήο HAART ζηελ νκάδα ησλ 
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αζζελψλ κε ζπιινίκσμε. Σα πξσηφθνιια ηεο αληη – HCV ζεξαπείαο 

έρνπλ ζέζε ζηελ αληηκεηψπηζε ησλ αηκνξνθηιηθψλ ρσξίο HIV ινίκσμε, 

ελψ γηα ηνπο HIV ζεηηθνχο αζζελείο απαηηνχληαη απζηεξά θξηηήξηα 

έληαμεο. 
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ΠΔΡΗΛΖΦΖ 

 

Ζ ρξφληα επαηίηηδα C (CHC) θαζψο θαη ε ζπιινίκσμε κε HIV 

απνηεινχλ ζπρλέο αηηίεο λνζεξφηεηαο θαη ζλεζηκφηεηαο ζηελ νκάδα ησλ 

αηκνξξνθηιηθψλ αζζελψλ. θνπφο ηεο κειέηεο απηήο ήηαλ λα κειεηεζεί 

ε θπζηθή ηζηνξία ηεο επαηίηηδαο C, ζε θνφξηε HCV ζεηηθψλ Διιήλσλ 

αηκνξξνθηιηθψλ θαη λα δηεξεπλεζεί ε επίδξαζε ηεο HIV ινίκσμεο ζηελ 

εμέιημή ηεο. 

Μειεηήζεθαλ πξννπηηθά 324 αζζελείο κε ρξφληα HCV ινίκσμε απφ ηνπο 

νπνίνπο 160 (49,4%) κε HIV ζπιινίκσμε. Δθηηκήζεθε ε αζξνηζηηθή 

πηζαλφηεηα ηεο εκθάληζεο ζνβαξήο επαηηθήο λνζεξφηεηαο (ESLD) θαη 

ηνπ κε ζρεηηδφκελνπ κε ην ήπαξ ζαλάηνπ, ζπγθξηηηθά ζηηο δχν νκάδεο κε 

ηε κεζνδνινγία αληαγσληζηηθψλ θηλδχλσλ. ηνπο αζζελείο κε 

ζπιινίκσμε δηεξεπλήζεθαλ ε ζεκαζία ηνινγηθψλ θαη επηδεκηνινγηθψλ 

παξαγφλησλ ζηε βαξχηεηα ηεο ηζηνινγηθήο βιάβεο θαη ε επίδξαζε ηεο 

HAART ζηελ εμέιημε ηεο HCV ινίκσμεο. Δθαξκφζηεθε 

εκηπαξακεηξηθφ κνληέιν αλαινγηθψλ αλά-αηηία θηλδχλσλ, γηα ηελ 

εθηίκεζε ηεο επίδξαζεο δηαθφξσλ παξαγφλησλ ζηελ εμέιημε ηεο CHC. 

Σέινο εθηηκήζεθε ε αληαπφθξηζε ησλ δχν νκάδσλ ζηελ αληη- ΖCV 

ζεξαπεία. 

O αζξνηζηηθφο θίλδπλνο (95% CI) αλάπηπμεο ESLD 30 ρξφληα απφ ηελ 

HCV ινίκσμε, αλήιζε ζπλνιηθά ζην 12% (4,2%,15,8%). Ζ HIV 

ινίκσμε ήηαλ θαζνξηζηηθφο παξάγνληαο θαθήο εμέιημεο. Οη αζζελείο κε 

ζπιινίκσμε παξνπζίαζαλ κεγαιχηεξν  πνζνζηφ ζπκβάλησλ ESLD απφ 

ηνπο αζζελείο κε κφλν HCV ινίκσμε, [22 (13,8%) vs. 12 (7,3%)] θαη 

ζηαηηζηηθά πςειφηεξν θίλδπλν γηα ESLD ζε 20 (1,29% vs. 8,12%), 25 

((3.92 % vs. 12.37 %) θαη  30 (7.64 % vs. 14.61 %) ρξφληα απφ ηελ HCV 



 148 

νξνκεηαηξνπή. ΖΚΚ δηαπηζηψζεθε ζε πνζνζηφ 1,9% ησλ αζζελψλ 

απνθιεηζηηθά ζηελ νκάδα ησλ HIV αξλεηηθψλ. Ζ ζεηηθή ζπζρέηηζε ηνπ 

βαζκνχ επαηίηηδαο κε ηα επίπεδα ησλ CD4 ζηελ ηζηνινγηθή κειέηε ησλ 

HIV ζεηηθψλ, απνηειεί έλδεημε φηη ε επαηηθή βιάβε πξνθαιείηαη ζην 

ήπαξ κέζσ αλνζνινγηθνχ κεραληζκνχ ζηε θάζε ηεο αλνζνεπάξθεηαο. Ζ 

επίδξαζε ηεο HAART ζηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε ήηαλ επεξγεηηθή 

ζηελ εμέιημε ηεο HCV ινίκσμεο. Παξά ηελ ήπηα παξνδηθή 

επαηνηνμηθφηεηα ζηνπο πξψηνπο κήλεο ρνξήγεζεο, ε απνθαηάζηαζε ηνπ 

αλνζνινγηθνχ ζπζηήκαηνο νδήγεζε ζε ζεκαληηθή ειάηησζε ηνπ 

θηλδχλνπ (81,9%) γηα ESLD (p=0.001), ψζηε λα πιεζηάδεη απηφλ ησλ 

HIV αξλεηηθψλ. Ζ αζθάιεηα θαη απνηειεζκαηηθφηεηα ηεο HCV 

ζεξαπείαο ζηνπο αζζελείο κε κνλνινίκσμε ήηαλ παξφκνηα κε ηηο άιιεο 

νκάδεο HCV ζεηηθψλ αζζελψλ. Αληίζεηα ζηελ νκάδα ησλ HIV ζεηηθψλ, 

ε απάληεζε ήηαλ πησρή κε κεγάια πνζνζηά ηνμηθφηεηαο. 

πκπεξάζκαηα: Οη Έιιελεο αηκνξξνθηιηθνί παξνπζηάδνπλ πςειή 

ζπρλφηεηα HCV ινίκσμεο θαη ρξφληαο επαηίηηδαο C. Ζ ζπλνιηθή 

πηζαλφηεηα εκθάληζεο ESLD 30 ρξφληα κεηά ηε ινίκσμε είλαη ζρεηηθά 

ρακειή (12%), ζαθψο κεγαιχηεξε φκσο ζηνπο αζζελείο κε ζπιινίκσμε. 

Ζ ζπλεξγηθή δξάζε ησλ δχν ηψλ ζηελ νκάδα απηή επηηαρχλεη ηελ 

επαηηθή βιάβε λσξίο ζηε θάζε ηεο αλνζνεπάξθεηαο, επνκέλσο  έγθαηξε 

θαη απνηειεζκαηηθή αληη- HIV ζεξαπεία, κπνξεί λα ειαηηψζεη ηνλ 

θίλδπλν ηεο HCV ζρεηηδφκελεο λνζεξφηεηαο θαη ζαλάηνπ. Ζ αληη-HCV 

ζεξαπεία έρεη παξφκνηα αζθάιεηα θαη απνηειεζκαηηθφηεηα κε ηηο άιιεο 

νκάδεο θηλδχλνπ, κφλν ζηελ νκάδα ησλ αζζελψλ κε κνλνινίκσμε.  
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ABSTRACT 

 

Chronic hepatitis C (CHC) is a common cause of morbidity and mortality 

among haemophiliacs. Coinfection with HIV, almost at the same time 

point, aggravates the course of HCV infection to ESLD and HCC. Aim of 

this study was to evaluate the natural history of HCV infection in a cohort 

of Greek haemophilia patients and investigate the impact of HIV 

infection in HCV progression. 

A total of 324 haemophilia patients with CHC and known seroconversion 

dates were followed up prospectively, among them 160 (49,4%) 

coinfected with HIV. The cumulative incidence of ESLD and death 

without ESLD was estimated using competing risks methodology.  In 

coinfected patients, the relative importance of several virological and 

epidemiological factors in the histologically determined severity of CHC 

was investigated. The Cox proportional hazards model was used to 

investigate factors’ effects on the cause-specific hazards of both 

endpoints. Finally the response to different anti- HCV regimen was 

evaluated in both groups. 

The estimated cumulative incidence (95% CI) of ESLD at 30 years was 

12%. (4,2%,15,8%) In total, 34 (10.5%) patients progressed to ESLD, 22 

of them among the coinfected. HIV infection was a strong determinant of 

negative outcome. Cumulative incidence of ESLD was higher in 

HCV/HIC coinfected than in HCV monoinfected patients irrespectively 

of the years passed from HCV seroconversion. HCC was diagnosed in 

1,9% of the patients, exclusively in the ΖIV negative group. 

In liver histology a significant positive association of hepatitis grade with 

CD4 level was observed, suggesting that coinfection may aggravate the 
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course of hepatitis, most probably through an immune mediated process. 

The impact of HAART in coinfected patients had beneficial effect in 

HCV infection course. While a mild transient hepatotoxicity was 

observed during the first months after HAART initiation, immune 

recovery resulted in significant reduction (81,9%) of cause specific 

hazard for ESLD (p=0.001). In fact, there was no statistically significant 

difference in CSH of ESLD between monoinfected individuals and 

HCV/HIV coinfected patients with stable HAART (p-value=0.413). 

Treatment for HCV infection was found to be safe and effective in HIV 

negative patients, with response rates similar to other HCV positive 

groups, in contrast to coinfected patients, where, very low response rate 

and high incidence of adverse events was found. 

Conclusions: Greek Haemophilia patients present a high incidence of 

HCV infection and CHC. The cumulative incidence of ESLD 30 years 

after HCV infection is relatively low, but higher among coinfected 

patients. An early and potent anti-HIV therapy in this group or patients, 

before the occurrence of immunosupression, may reduce the rate of HCV 

morbidity and mortality. Anti-HCV therapy has similar safety and 

response rate to other risk groups only in monoinfected patients. 
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