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A kréonikus C-virus-hepatitis
peginterferonkezelése
Peginterferon alfa-2a vagy alfa-2b?

TORNALI Istvan

A kronikus C-virus-hepatitis kezelése soran a cél
a tartés viroldgiai remisszié (SVR) elérése. Ekkor
a hepatitis C-virus-nukleinsav a kezelés utdn 24
héttel sem mutathatd ki a betegek vérében. Az 1-
es genotipusl virussal fert6zott betegek esetén
ez a peginterferon (peglFN) alfa-2a, illetve alfa-
2b plusz ribavirin kombindciéval 40-50% valo-
szinlséggel érhetd el. A két peglFN alfa farma-
kokinetikai tulajdonsagai jelentésen kiilénboz-
nek egymastél. Az elmilt nyolc évben szamos
klinikai vizsgalatot végeztek annak érdekében,
hogy tisztazzédk, van-e kilonbség a klinikai haté-
konysdgukban vagy biztonsdgossdgukban. Tébb
prospektiv 6sszehasonlité vizsgalat ért véget a
kozelmultban. Kozulik a legnagyobb jelentGsé-
gl a legtobb beteget vizsgdlé, amerikai IDEAL
tanulmany, de szamos kisebb vizsgélat eredmé-
nye is rendelkezésre all. Az IDEAL tanulmany-
ban tobb mint 3000 HCV-1 genotipust beteg ke-
zelése soran nem taldltak szignifikans kilonbsé-
get a két peglFN hatékonysagaban, de a ribavirin
dozirozésa tobb kérdést is felvet. A két kisebb
olasz tanulmanyban szignifikdnsan jobbnak ta-
laltdk a peglFN alfa-2a plusz ribavirin kezeléssel
elérheté SVR-t. A Cochrane adatbézis metaana-
lizisében tovabbi 6t tanulmany eredményeit 6sz-
szesitve, 4335 beteg adatai alapjan a peglFN
alfa-2a alapd kezelést szignifikdnsan hatéko-
nyabbnak véleményezték. A hatékonysag mel-
lett egy szintén nagy beteganyagot vizsgal6 ame-
rikai tanulmény a gazdasagossagi szempontok
szerint vetette dssze a két kezelési kombindciot,
ebben szintén a peglFN alfa-2a bizonyult kedve-
zGbbnek.

hepatitis C, peginterferon alfa-2a,
peginterferon alfa-2b, hatékonysag,
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THE TREATMENT OF CHRONIC HEPATITIS C
WITH PEGINTERFERON
— PEGINTERFERON ALFA-2A OR ALFA-2B?

The main purpose of the treatment of patients
with chronic hepatitis C is to achieve a sustained
virologic remission (SVR), which means that no
hepatitis C virus ribonucleic acid (HCV RNA) is
detectable 24 weeks after the cessation of treat-
ment. In patients infected by genotype 1 virus,
the chance of achieving SVR by a combination
treatment with peginterferon alfa-2a or alfa-2b
plus ribavirin is about 40-50%. The pharmaco-
kinetic properties of the two peginterferons are
significantly different from each other. A number
of clinical trials have been performed in the past
eight years to clarify whether this difference
influences the clinical efficiency or safety of
these drugs. Several prospective, comparative
studies have been completed recently. Among
these, the American IDEAL study is the largest
and most important one, however, the results of
numberous smaller studies are also available.
More than 3000 patients with genotype 1 HCV
were treated in the IDEAL study and no signifi-
cant difference was found in SVR rates between
the peginterferon alfa-2a and alfa-2b treatment
arms. However, the doses of ribavirin used in
this study raise several questions in this study. In
two smaller ltalian studies, significantly higher
SVR was achieved with peginterferon alfa-2a
plus ribavarin treatment. According to a Coch-
rane metaanalysis, in which reviewed data of
4335 patients from eight randomized trails have
been reviewed, treatment with peginterferon
alfa-2a is significantly more effective. Besides
efficiency, the cost/effectiveness of the two the-
rapies were also compared in a large American
study, which also showed that peginterferon
alfa-2a treatment was superior to peginterferon
alfa-2b treatment.

hepatitis C, peginterferon alfa-2a
and alfa-2b, efficiency,
cost-effectiveness
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hepatitis C-virus- (HCV-) fert&zés viligszerte
A koriilbelil 180 milli6 emberben okoz kréni-
kus méjgyulladist, amely alkalmanként mij-
elégtelenséghez, illetve hepatocellularis carcinoméhoz
vezet. Epidemiol6giai adatok szerint évente hirom-
négy milli6 Gj fert8zés is bekovetkezik (7). Hazankban
szerencsére a krénikus C-virus-hepatitis eléforduldsa
relative alacsony, koriilbeliil 0,5-1%-ra tehetd. Ugyan-
akkor a legnehezebben kezelhet& 1b genotipusi virus
eléforduldsi ardnya 90% feletti, szemben a nyugat-eu-
répai 60-70%-kal (2). A betegség kezelése az elmalt 20
évben egyértelm@ien a hepatoldgia sikertdrténetének
szamit. A terdpia célja a tartds virolégiai vilasz (sus-
tained virologic response, SVR) elérése, amely azt je-
lenti, hogy a kezelés befejezése utdn 24 héttel sem lehet
a beteg vérében a HCV-ribonukleinsavat (HCV-RINS)
kimutatni. A mai gyégyszeres kezeléssel a HCV-1 ge-
notipus esetén 40-50%-ban érhet& el SVR, mig a HCV-
2, illetve HCV-3 genotipus esetén ez az ardny méir ma
is eléri a 80-90%-ot (3). A legtjabb adatok alapjin az is
kijelenthetd, hogy az SVR elérése egyben a beteg
gyogyuldsit is jelenti (4).
A betegség kezelésére a peginter-

feron (PegIFN) alfa-2a vagy az alfa-2b

(14). Kozel egy id8ben ismertté vélt két kisebb olasz
tanulmény is (15, 16), majd rovidesen megjelent egy
metaanalizis (17).

Ebben az 6sszefoglaléban a két peglFN hatékonysa-
gat vizsgal6 legajabb prospektiv, randomizélt, kontrol-
lalt tanulmanyok eredményeit elemezziik, de emlitésre
keriil néhdny egyéb, szintén ezzel a kérdéssel foglalko-
76 vizsgilat is.

IDEAL vizsgélat

Az IDEAL (Individualized Dosing Efficacy versus flat
dosing to Assess optimal pegylated interferon the-
rapy) az eddigi legnagyobb prospektiv, randomizilt,
parhuzamos csoportt, I1I/b fazist tanulméany, amelybe
kizar6lag kordbban nem kezelt, naiv, HCV-1 genotipu-
st, krénikus C-virus-hepatitisben szenveds betegeket
valasztottak be. Az Amerikai Egyesiilt Allamok 118
kézpontjdban 2004. mércius és 2006. junius kozott
3070 beteg kezelését kezdték el. A vizsgilatot a Sche-
ring Plough AG szponzorilta. A tanulmanynak t5bb
célkitiizése volt. El8szor a peglFN alfa-2b (Peglntron,
Schering Plough AG) két kiilonboz8 dézisinak haté-

konysdgat vizsgiltak, hogy a térzskényvezett 1,5 ug/
kg/hét adag (standard dézis) hatékonyabb-e, mint az
1,0 ug/kg/hét (alacsony d6zis). Az A és a B karon a két
kiillonb6z8 dozist peglFN alfa-2b-t kaptik a betegek,
mig a C karon heti 1x180 ug/hét dézisban peglFN
alfa-2a-t (Pegasys, Hoffmann-La Roche). A masodik
osszehasonlitds a standard dézist pegIFN alfa-2b és az

és a ribavirin 4ll rendelkezésre. A két
PegIFN jelent8sen kiillonbozik egy-
méstSl. Mis a kapesolt polietilén glikol
(Peg) oldallinc nagysiga és szerkezete,
ennek kovetkeztében jelentds kiilénb-
ségek vannak a farmakokinetikai tulaj-
donsigokban, és eltérs a dozirozasuk is

A tervezésbdl
lathato, hogy
a ribavirin-
dozirozas nem
volt azonos
a harom karon.

(5). Emiatt jogosan meriil fel a ke-

zelorvosokban, hogy van-e kiilonbség
a két PegIFN klinikai hatékonysdgiban. A kérdés meg-
vélaszolasat tobb tényezd is neheziti. A legfontosabb,
hogy mostandig nem élltak rendelkezésre megfelels
betegszami, kdzvetlen dsszehasonlité vizsgilatok. Az
is nagyon fontos, hogy a PeglFN-t ribavirinnel kell
kombinalni a megfelels SVR eléréséhez és a ribavi-
rindézis is jelent8sen befolyasolja a kezelés kimenete-
lét. A kordbbi nagy prospektiv vizsgalatokban direkt
dsszehasonlitds nem tortént, a cégek a sajat készit-
ményiikrl nyertek adatokat (6-9).

A t6rzskonyvezd vizsgilatokon tal szdmos ,real
life” tanulmany eredménye is rendelkezésre ill, ame-
lyekben a napi rutingyakorlat szerint kezelt betegek
eredményeit osszesitik. Ezekben a vizsgilatokban ko-
moly el8ny az igen jelent8s betegszdm. Retrospektiv,
illetve prospektiv tanulmanyok adatai ismertek mar a
nemzetkozi és a hazai gyakorlatbél egyarant (10-13).

A nemzetkozi gyakorlat szerint a legmagasabb szin-
td tudomanyos eredményeket a prospektiv, kett&s vak,
randomizalt, kontrolldlt tanulminyokbdl, illetve ezek
metaanaliziseib&l lehet levonni. Ezek a tanulminyok
képezik ma a bizonyitékokon alapulé orvoslds (evi-
dence based medicine) alapjait. A két pegIFN vonatko-
zdsiban nyolcéves alkalmazis utdn a kézelmaltban ju-
tottunk el ilyen szint{ bizonyitékokhoz. Mér évek 6ta
nagyon vértuk a kozvetlen &sszehasonlité vizsgilat-
ként bejelentett nagy amerikai vizsgilatot, az IDEAL-t
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alfa-2a kar kozott volt. A két pegIFN alfa-2b karon
testsdly szerint 800-1400 mg/nap ribavirint kaptak a
betegek (40-65 kg kozott 800 mg/nap, 65-85 kg ko-
z6tt 1000 mg/nap, 85-105 kg kozott 1200 mg/nap és
105 kg felett 1400 mg/nap dézisban). A pegIFN alfa-
2a mellé az alkalmazdsi el8irisnak megfelelen dozi-
rozva 75 kg teststly alatt 1000 mg, 75 kg felett 1200 mg
ribavirint adagoltak. A vizsgilat kizarélag a két kii-
16nb6z8 pegIFN alfa-2b dézisra volt kettds vak, a tob-
bi vonatkozisban, koéztiilk a ribavirindozirozasra, a
vizsgilat nyilt volt. Anaemia jelentkezése esetén mas
volt a ribavirin déziscsokkentésének stratégidja is. A
pegIFN alfa-2b karokon 100 g/I hemoglobinszint alatt
lépcsézetes csokkentés toértént 200 mg/nap adagban,
mig a pegIFN alfa-2a karon egy lépésben napi 600 mg-
ra médositottdk a doézist. Ez megfelel az alkalmazasi
el8iratnak, de a rutingyakorlatban szinte mindenki a
lépcsézetes csokkentést koveti. A tervezésbdl lithato,
hogy a kezelés kimenetele szempontjabdl rendkiviil
fontos ribavirindozirozds ebben a nagy tanulmanyban
nem volt azonos a harom karon. Kiilonb6z6tt a vizsga-
lat az eritropoetin alkalmazadsiban is, mivel az els§
ribavirindézis-csdkkentés esetén volt engedélyezett az
addsa, azaz a pegIFN alfa-2b karokon nagyobb riba-
virindézisok mellett kezdték a citokinkezelést.

A vizsgalat els6dleges végpontja a tartés virolégiai
vilasz (SVR) elérése volt. A 3070 beteget 1:1:1 ardny-
ban randomizaltik a hdrom karon. A betegek demogra-
fia1 adatai alapvet8en azonosak voltak, nem volt érdemi

Tornai: Krénikus C-virus-hepatitis peginterferonkezelése
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kiilonbség az etnikumok ardnya, a HCV-RNS-szint és
a cirrhosis el6forduldsa kozott sem. A hirom karon a
végsS eredmény, az SVR-ardny nem kiilonbézott szig-
nifikdnsan, 38% az alacsony d6zist és 39,8% a standard
dézist pegIFN alfa-2b karon, illetve 40,9% a pegIFN
alfa-2a karon.

Amennyiben a teststly szerinti megoszlisban vizs-
giljuk az eredményeket, akkor a 65-85 kg kdzotti cso-
portban a pegIFN alfa-2a alapa kezeléssel értek el ma-
gasabb SVR-ardnyt (43,8% vs. 36,4%). A 85 kg feletti
csoportban pedig a standard d6zist pegIFN alfa-2b-vel
volt jobb az SVR (41,1% vs. 36,9%).

A kezelés sordn a 12. héttdl a teripia végéig a
peglFN alfa-2a karon szignifikinsan magasabb volt a
HCV-RNS-negativva valok aranya. A kezelés befejezé-
se utdn 24 héttel azonban ez a kiilonbség elttint, mivel
a pegIFN alfa-2a karon magasabb volt a relapsus ardnya
(31,5 vs. 23,5%), bar ehhez szignifikanciaszintet a koz-
leményben nem adtak meg. Tobbvéltozés logisztikai
regressziéval az SVR-ardnyt befolydsol6 fiiggetlen té-
nyez8 volt az alacsony kiindul6 virusszdm, a cirrhosis
hidnya, a kaukdzusi rassz és az emelkedett transz-
amindzszint. Hasonlé statisztikai elemzés szerint a
relapsust befolydsolé tényezd volt a 40 év feletti élet-
kor és a pegIFN alfa-2a kezelés vilasztisa. Globélisan
nem volt kiilonbség a mellékhatdsok arinydban, de az
influenzaszerd tiinetek és a depresszié szignifikinsan
magasabb volt a pegIlFN alfa-2b karon, illetve a b&r-
tinetek a pegIFN alfa-2a karon.

Az IDEAL tanulméany szerzdi azt a kovetkeztetést
vontdk le, hogy az SVR-aranyok és biztonsigossigi
szempontok szerint nincsen kiilénbség a hirom vizs-
galt kezelési kombinaci6 kozott a naiv HCV-1 genoti-
pust betegek kozott, a relapsusardny viszont magasabb
a pegIFN alfa-2a karon.

relapsus hitterében az eddigi nemzetkozi adatok sze-
rint elsésorban az alacsony ribavirind6zis és/vagy a ro-
vid ideig tartd kezelés, és a révid virusmentes periédus
all (18-21). Anaemia miatt a ribavirin dézisit kériilbe-
lil azonos szama betegnél kellett csokkenteni a hdrom
karon, de a pegIFN alfa-2a karon egy lépésben lénye-
gesen nagyobb volt a déziscsokkentés. Az eredeti
kozleménybdl valéjdban pontosan nem deril ki, hogy a
kiilonboz8 protokoll szerint dozirozott és csokkentett
ribavirin végiil milyen kumulativ ribavirinmennyiséget
jelentett a hdrom karon. Erre utaldst egy kongresszusi
absztraktban lehet csak taldlni, ahol pontosan le van
frva, hogy az el6re megillapitott gyégyszerdézisok
(pegIFN és ribavirin) legalibb 80%-4t csak a betegek
61%-a kapta meg a pegIFN alfa-2a karon, mig a stan-
dard dézist peglFN alfa-2b karon ez az ariny 70%
volt, azaz itt a betegek tobb gyogyszert kaptak (22).

A peglFN alfa-2a karon észlelt kiugréan magas
relapsusritara tehat a szignifikinsan tobb lasst reagild
beteg (alacsonyabb nonreszponder ariny) és az alacso-
nyabb kumulativ gy6gyszerd6zis adhat magyarizatot.

A kozlemény végén maguk a szerzsk is leszogezik,
hogy az IDEAL a ribavirindézisok jelents eltérése mi-
att nem tekinthet8 a két pegIFIN alfa kdzvetlen 6ssze-
hasonlitdsdnak.

Cégektdl figgetlen, randomizalt
kontrollalt tanulmanyok

Az IDEAL vizsgilattal kozel egy idSben két, cégektdl
fiiggetlen, olasz tanulmany is megjelent, amelyekben
kisebb beteganyagon szintén a két kiilonb6z8 pegIlFIN
alfa hatékonysigit kivantik 6sszehasonlitani.

A MIST (MlIlan Safety and Tolera-

A koz6lt adatokbdl egyéb informaciok is kidertilnek.
Mindkét pegIFN alfa-2b karon szignifikinsan maga-
sabb volt a kezelést abbahagy6 betegek ardnya, mint a
pegIFN alfa-2a karon. Ezek egy része szubjektiv okok-
ra, példdul mellékhatdsra, masik része objektiv okokra,
az Ggynevezett stopszabilyra vezethet8k vissza. A ke-
zelés felfiiggesztése szakmailag mindenképpen indo-

bility) tanulminyba &sszesen 431 naiv,
HCV-1, -2, -3, -4 genotipust beteget
vélasztottak be (15). A betegeket két
csoportba randomizéltdk. Standard d6-
zist peglFN alfa-2a-t vagy alfa-2b-t
kaptak, genotipus szerint 24 vagy 48
hétig. Ehhez szintén teststlyra adagolt

Az IDEAL
tanulmany nem
igazolt érdemi
kilonbséget
a két peglFN

kolt a virologiailag nem reagil6 esetekben. A 12. és a  ribavirint kombinaltak kissé eltérs do- hatékony-
24. heti viruseredmények alapjin egyértelmd, hogy a  zisban (1000-1200 mg/nap vagy 800- sagaban.

pegIFN alfa-2b karokon szignifikinsan magasabb volt
a nonreszponder betegek arinya. A kezelés 24. hetére
119 beteggel tobben viltak HCV-RNS-negativvd a
peglFN alfa-2a karon (638 vs. 519 beteg, p <0,001),
mint a standard d6zist pegIFN alfa-2b kezeléssel. A
mai kezelési stratégiaval a virolégiai nonreszponde-
reknek nincsen tovibbi gydgyulisi esélyiik, mig a viro-
l6giailag lasst reagaloknak, azaz akik csak a 24. hétre
vilnak HCV-RNS-negativvi, a kezelés meghosszabbi-
tasdval igenis van gyogyulasi esélyiik (78, 19).

Az IDEAL tanulményban a pegIFN alfa-2a karon ész-
lelt szignifikdnsan magasabb relapsusariny (31,5%) a
kozlemény egyik sarkalatos kovetkeztetése. A korabbi
szdmos vizsgalathoz képest ez kiugréan magas érték,
eddigi ilyen arinyt csak napi 800 mg ribavirindézis
mellett figyeltek meg mindkét pegIFN esetén (8, 9). A

1200 mg/nap), de a doéziscsokkentés

azonosan tértént, 200 mg-os 1épések-

ben. A két csoport dsszetétele teljesen kiegyensilyo-
zott volt. A HCV-1 genotipust betegcsoportban (n:
178) az IDEAL-hoz hasonléan a 12. héttdl kezdve
szignifikdnsan magasabb volt a HCV-RNS-negativ ese-
tek szdma a pegIFN alfa-2a karon, és az SVR-arédny is
szignifikinsan jobb volt (48% vs. 32%, p: 0,04). A
relapsusrita nem volt kiilonb6z8 (25% vs. 26%) a két
csoportban. A hatékonysdg vonatkozdsiban tovabbi
adat, hogy a pegIFN alfa-2b karon kozel kétszer annyi
beteg esett ki viroldgiai vilasz elmaraddsa miatt
(nonreszponderek), mint a pegIlFN alfa-2a karon. A
Magyarorszigon alig talilhaté HCV-2 genotipusi be-
tegcsoportban is jobb volt a pegIFN alfa-2a és ribavirin
kombinici6, mig a HCV-3, illetve HCV-4 vonatkoza-

Tornai: Kronikus C-virus-hepatitis peginterferonkezelése LAM 2010;20(6-7):361-365.
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saban nem volt szignifikdns kiilénbség. A biztonsdgos-
sig szempontjibol nem volt eltérés a két gyogyszeres
kombinicié kozott.

A nipolyi tanulmdnyba 320 naiv beteg keriilt be,
szintén minden genotipusbol (16). A betegeket itt is
kiegyenstlyozott csoportokba randomizaltik és stan-
dard dézist peglFN alfa-2a-t vagy pegIFN alfa-2b-t
kaptak hetente. A ribavirind6zis ebben a tanulminyban
teljesen megegyezett a két csoportban, 75 kg alatt 1000
mg-ot, 75 kg felett 1200 mg-ot kaptak naponta. A d6-
ziscsokkentés is azonosan tortént, szitkség esetén 200
mg-os lépésekben. A HCV-1 és HCV-4 genotipusi be-
tegek eredményeit egyiitt értékelték. A pegIFN alfa-2a
karon 51/93 beteg (54,8%) ért el SVR-t, mig a
pegIFN-alfa-2b karon 37/93 esetben (39,8%) kovetke-
zett be SVR (p: 0,04). A mellékhatdsok ardnyiban nem
volt komolyabb kiilénbség.

Cochrane-metaanalizis

A két pegIFN torzskonyvezését kovetd nyolc év alatt
gy(ilt &ssze annyi adat, hogy az els§ metaanalizis is
megjelent a készitmények hatékonysigirdl és bizton-

sdgossagardl (17). A szerz8k 3sszesen

A kezelés
kimenetelét
pozitiv irdnyban
befolyasolé,

valasztasa.

12 prospektiv, randomizalt klinikai ta-
nulményt taldltak, 6sszesen 5008 beteg
adataival, amelyekben a pegIFN alfa-2a
plusz ribavirin kezelést hasonlitottdk a
pegIFN alfa-2b plusz ribavirin kezelés-
hez. Ezekbdl 6sszesen nyolc tanul-

ngggtle,n mdny volt, koztitk természetesen a ko-
prediktiv rabban részletezett hirom is, amelyek-
tényezének ben az SVR volt az egyik {8 vizsgilati
bizonyult végpont. A nyolc tanulmdnyban, dssze-

a peglFN alfa- sen 4335 beteg adatai alapjan, a pegIFN
22 kezelés alfa-2a alapt kombinaciéval 47%, mig a

peglFN alfa-2b plusz ribavirin kezelés-
sel 41% SVR-ariny volt elérhetd (p:

0,004). Az alcsoport-analizisekben,
ahol a HCV-1 és -4 genotipusu, vagy a
HCV-2 és -3 genotipusti megbetegedések kezelésének
eredményeit kiilon vizsgiltdk, szintén a pegIFN alfa-2a
és ribavirin kombindciét taldltak szignifikinsan haté-
konyabbnak.

A misik fontos vizsgalati szempont a kezeléssel jar6
mellékhatdsok dsszesitése volt. Ebben a vonatkozasban
nem volt szignifikdns kiilonbség a két kezelési kombi-
nicié kozot.

A vizsgilatok kovetkeztetései

A nemzetkdzi kdzvélemény nagy érdekldéssel varta a
legutébbi eredményeket a krénikus C-virus-hepatitis
kezelésével kapcsolatban. A legnagyobb, az IDEAL ta-
nulmédny nem igazolt érdemi kiilonbséget a két pegIFN
hatékonysigiban, de a koribban részletezett szem-
pontok alapjan egyértelmd, hogy a ribavirin dozirozasa
ezt a végeredményt befolydsolta. Szdmos nemzetkdzi
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szakért8 is kommentalta a két gydgyszer hatékonysa-
gardl publikilt kozleményeket (23-27). Néhany szak-
ért8 egyel6re nagyon 6vatosan fogalmaz, nem minden-
ki érzi eldontotinek a kérdést. Masok viszont a pros-
pektiv, randomizilt klinikai tanulminyok és a meta-
analizis alapjan elismerik, hogy szerény, de szignifikins
terdpids el6ny mutatkozik a pegIFN alfa-2a plusz
ribavirin kombinacié mellett.

Hasonlé kovetkeztetéseket lehetett levonni két
nagy retrospektiv ,real life” vizsgalatb6l is. Az ameri-
kai, cégfiiggetlen, a rutingyakorlat eredményeit vizs-
gilé tanulminyban 5944 beteg kezelésének adatait
elemezték (10). A német PRACTICE obszerviciés
tanulmédnyban, amelyet a Roche cég szponzorilt,
3414 betegrél szidmoltak be (11). A retrospektiv ada-
tok nyilvinvalé hitrinyaival egyiitt ezek dllnak egyér-
telmtien kozelebb a napi gyakorlathoz. Mindkét fel-
mérésben a peglFN alfa-2a plusz ribavirin kezeléssel
lehetett szignifikinsan magasabb SVR-t elérni, azaz a
betegeket meggy6gyitani. Ezeknek a felméréseknek a
val6di értéke a nagy betegszam. Ebben a két vizsgilat-
ban is, hasonl6éan a két prospektiv olasz tanulmany-
hoz, multivariaciés logisztikai regressziés analizissel a
kezelés kimenetelét pozitiv irdnyban befolyisolo,
fiiggetlen prediktiv tényez8nek bizonyult a pegIFN
alfa-2a kezelés valasztésa.

A hatékonysig mellett nem hanyagolhat6 el a gazda-
sdgossigi szempont sem, hogy mennyibe keriil egy be-
teg kezelése, illetve meggyo6gyitdsa. Szintén egy ameri-
kai felmérés adatai éllnak rendelkezésre (28), ahol a
peglFN alfa-2a, illetve alfa-2b plusz ribavirin kezelések
koltségeit vetették Ossze, illesztett, tehat alapvetSen
minden alapparaméterében azonos, 2X 1783 beteg ada-
tainak elemzésével. Azt is vizsgiltdk, hogy hiny beteg
hagyta abba a kezelést, hiszen a koltséghatékonysig
szempontjibol ez is lényeges. A retrospektiv analizis
szerint az Amerikai Egyesiilt Allamokban 2002 és 2006
kozott peglFN alfa-2b plusz ribavirin terdpia mellett
volt nagyobb a kezelés felfiiggesztésének a valészind-
sége, és ugyanakkor szignifikinsan magasabbak voltak
a koltségek 1s. Magyarorszagon is hasonlé a helyzet.
Egy beteg egész éves kezelése nalunk is gazdasigosabb
a pegIFN alfa-2a plusz ribavirin kombiniciéval, mint a
pegIFN alfa-2b alapt kezeléssel. Tehdt ebben a vonat-
kozasban is inkdbb a pegIFN alfa-2a alkalmazisa mel-
lett sz6lnak a nemzetkdzi adatok.

A hazai gyakorlatban jelenleg a betegek koriilbeliil
fele-fele ardnyban részesiilnek peglFN alfa-2a, illetve
alfa-2b alapd kombinélt antivirdlis terdpidban. A
kezelSorvosok individudlisan dontenek egy-egy beteg
esetén, hogy melyik készitményt vilasztjik szimukra.
Az eddigi eredmények titkrében mindenképpen ajinla-
tos, hogy a kezelés kimenetele szempontjabél fontos
tényez8ket mérlegeljék. Azokat a betegeket, akiknél a
varhat6 kimenetelt negativan befolydsolé tényezsk
(magas indul6 virusszdm, elérehaladott méjbetegség,
cirrhosis, hosszabb betegség, id&sebb életkor) észlel-
het8k, érdemes a nemzetkdzi eredmények alapjin ha-
tékonyabbnak itélt pegIlFN alfa-2a alapt kezelésben

részesiteni. Az elsd kezelés j6 megvélasztisa rendkivii-
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li fontossagt, mivel egy Gjabb kezelés tovabb néveli a
koltségeket, rdadasul sokkal kevésbé hatékony (29).

A HCV-1 genotipus esetén a mai elfogadott stan-
dard kezeléssel tehdt koriilbeliil 40-50%-o0s aranyban
lehet a betegeket meggy6gyitani. A pegIFNN alfa készit-
mények és a ribavirin mellett Gjabb gyoégyszerek,
els6sorban az tgynevzett protedzinhibitorok jelenthet-
nek komoly el&relépést. Egyelre tgy tiinik, hogy ezek
kizirélag a jelenleg alkalmazott kettds kombinicié

mellé, harmadik szerként alkalmazhatdk és az elGzetes
eredmények alapjan koriilbelil 20-25%-0s SVR-nove-
kedést eredményezhetnek a legnehezebben kezelhets
HCV-1-csoportban (30-32). Ezek a gy6gyszerek val6-
sziniileg jelent&sen csoékkenteni fogjak a viroldgiai
nonreszponder betegek ardnyit. Sajnos, leghamarabb
csak 2011-2012-ben keriilhetnek térzskényvezésre, ad-
dig is a lehet& leghatékonyabb kezelésben kell betege-

inket részesiteni.
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