Quiz nr 1

Ubezpieczenie terminowe na zycie PLN 360°000 na 15 lat

Powazne zachorowania (nowotwor ztosliwy; zawat serca; niewydolnos$é nerek; pomostowanie
naczyn wiericowych; utrata wzroku) PLN 180°000

Gwarancja optacania sktadek

Mezczyzna lat 25, takséwkarz

Dane z wniosku o ubezpieczenie:
Dodatni wynik anty-HCV stwierdzony w 2000 r.

Badanie lekarskie:

W 2000 r. stwierdzono dodatni wynik anty-HCV (w wyniku badan przesiewowych potencjalnych
honorowych dawcéw krwi). Ponowne badania przeprowadzono w 2006 r. przy okazji badan
okresowych do pracy: ponownie stwierdzono dodatni wynik anty-HCV; test potwierdzenia RIBA
dat wynik nieokreslony; wyniki transaminaz (AST, ALT, GGT) i USG watroby byty w tym okresie
prawidtowe.

Obecnie: negatywny wywiad epidemiologiczny (pacjent nie byt w przeszto$ci poddany zadnym
inwazyjnym zabiegom, nie wykonywat sobie tatuazy, nie miat transfuzji produktow
krwiopochodnych); bez dolegliwosci. Badaniem przedmiotowym bez odchylen od stanu
prawidtowego.

Aktualne wyniki badan dodatkowych:
e anty-HCV (ELISA) — wynik dodatni

e anty-HCV (RIBA) — wynik nieokreslony

e HCV RNA (PCR) — wynik negatywny

e ALT 9 (N: 5-35)

e AST 17 (N: 5-35)

e GGT 27 (N <40)

e ALP 64 (N:40-130)

e pozostate wyniki badan biochemicznych w granicach normy

e USG: watroba o prawidtowych wymiarach i normalnej echogenicznosci, bez zmian
ogniskowych; pecherzyk zotciowy wiotki, bez ztogéw; drogi z6tciowe wewatrz- i
zewngtrzwatrobowe nieposzerzone; trzustka prawidtowa; sledziona prawidtowa;

Decyzja:

[] standard

[0 substandard 50 — 100%EM

[0 substandard 100 —200% EM

[] substandard

[0 odmowa ubezpieczenia

[] odroczenie

0 wykluczenie

Prosimy o krdtkie uzasadnienie powyzszej decyzji:



Omodwienie

Badania przesiewowe przeciwciat anty-HCV u kandydatéw na dawcéw krwi sg od poczgtku lat
90-tych rutynowg metodg postepowania. Szacuje sie, ze podczas badan przesiewowych
potencjalnych dawcéw krwi dodatni test w kierunku przeciwciat anty HCV stwierdza sie u ok.
0,48% badanych oséb. Badanie przeciwciat anty-HCV jest réwniez jednym z badan
wchodzgcych w zakres obowigzkowych testow medycznych w pewnych grupach kandytatéw do
ubezpieczenia na zycie (zaleznie od wieku i wysokosci sumy ubezpieczenia). Wykrycie
dodatniego wyniku badania przeciwciat anty-HCV zawsze jest niepokojgcym sygnatem
klinicznym i wymaga wdrozenia odpowiedniego procesu diagnostycznego. W przypadku
kandytata do ubezpieczenia na zycie prawidtowa interpretacja badan serologicznych w kierunku
wirusowego zapalenia watroby typu C przesgdza o warunkach ubezpieczenia lub odrzuceniu
whniosku.

Diagnostyka serologiczna wirusowego zapalenia watroby typu C obejmuje badanie obecnosci
przeciwciat anty-HCV i badania potwierdzajgce obecnos$é RNA wirusa we krwi (w przypadku
dodtniego wyniku anty-HCV).

Podstawowym testem wykrywajgcym przeciwciata anty-HCV jest test enzymoimmunologiczny
ELISA (enzyme-linked immunosorbant assay). Testy tego typu sg w uzyciu juz od kilkunastu lat i
podlegajg statym ulepszeniom. O ile skutecznos$¢ testéw ELISA pierwszej generacji byta dosé
ograniczona (b-25% wynikéw fatszywie dodatnich), to obecnie stosowane testy drugiej lub
trzeciej generacji sg znacznie doktadniejsze (ok. 99% czutos¢ i specyficznosé). Negatywny
wynik badania w kierunku obecnosci przeciwciat anty-HCV w zasadzie wyklucza zakazenie u
bezobjawowych pacjentéw poza grupami wysokiego ryzyka. Nalezy jednak pamietaé o istnieniu
tzw. ,okienka” serologicznego, czyli pewnego okresu czasu (trwajgcego nawet do szesciu
miesiecy) pomiedzy zakazeniem i pojawieniem sie przeciweciat anty-HCV. Pozytywny wynik testu
potwierdza fakt przebycia infekcji HCV natomiast nie daje odpowiedzi na pytanie, czy jest to
infekcja aktywna obecnie, czy przebyta w przesztosci.

Fatszywie dodatni wynik badania przeciwciat anty-HCV przeprowadzanego metodg ELISA moze
wystgpi¢ u osob o obnizonej odpornosci, np. u pacjentéw z przewlektg niewydolnoscig nerek lub
krioglobulinemig (np. w przebiegu szpiczaka mnogiego, przewlektej biataczki limfatycznej, czy
reumatoidalnego zapalenia stawéw). Obserwuje sie ponadto wiele reakcji krzyzowych z innymi
antygenami. Czestos¢ wynikéw fatszywie dodatnich ro$nie wraz malejgcg czestoscia
wystepowania wirusowego zapalenia watroby typu C w populacji, co wptywa na obnizenie
pozytywnej wartosci predykcyjnej dodatniego wyniku testu (czyli prawdopodobiernistwa, ze
wynik testu faktycznie potwierdza istnienie choroby).

Stwierdzenie dodatniego wyniku badania w kierunku przeciwciat anty-HCV wymaga
potwierdzenia inng metoda, szczegdélnie w przypadku pacjentéw bezobjawowych z
prawidtowymi wynikami tzw. testéw watrobowych. W tym celu stosuje sie metode
immunoblottingu (RIBA - recombinant immunoblot assay). Test przebiega w ten sposoéb, ze
badana surowica jest inkubowana na specjalnych btonach nitrocelulozowych, na ktorych
umieszcza sie 4-5 elektroforetycznie rozdzielonych biatek wirusa zapalenia watroby typu C.
Jezeli w surowicy znajdujg sie przeciwciata anty HCV, to reagujg one z antygenowymi biatkami
wirusa znajdujgcymi sie na btonie. Reakcja ta ma charakter zmiany barwy. Test jest uznawany
za dodatni, gdy reakcja dotyczy co najmniej dwéch biatek wirusa, natomiast gdy dotyczy tylko
jednego biatka wirusa, traktowany jest jako nieokreslony lub watpliwy.

Podobnie, jak w przypadku testéw ELISA, pozytywny wynik testu potwierdza fakt przebycia
infekcji HCV natomiast nie daje odpowiedzi na pytanie, czy jest to infekcja aktywna obecnie, czy
przebyta w przesztosci. Obserwuje sie réwniez statg ewolucje testow RIBA: pierwsza generacja



testow dawata nawet do 40% wynikow nieokreslonych, natomiast w przypadku wspotczesnych
testow drugiej, a zwtaszcza trzeciej generaciji, ilos¢ wynikéw nieokreslonych zmniejszyta sie
ponizej 10%. Wyniki nieokreslone powstajg najczesciej wskutek reakcji z réznymi biatkami
zawartymi w badanym osoczu. W przypadku uzyskania wyniku nieokreslonego nalezy wykonaé
test na obecnos$é¢ wirusowego RNA (HCV RNA).

Interpretacja testu RIBA HCV
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Wynik: dodatni ujemny dodatni  nieckreglony  nieokresiony

Testy wykrywajgce przeciwciata anty-HCV sg niezwykle uzyteczne w diagnostyce zakazen HCV,
ale wykrycie przeciwciat nie musi dowodzié¢ czynnego zakazenia. Poza tym, nawet najlepsze
dostepne obecnie testy mogg dawad wyniki nieokreslone. Jednoznacznym dowodem zakazenia
jest natomiast potwierdzenie obecnosci wirusa w surowicy. Wykrycie wirusowego RNA (HCV
RNA) umozliwia potwierdzenie zakazenia w okresie ,okienka” serologicznego, u oséb o
obnizonej odpornosci bez przeciwciat anty-HCV. Trudnos$é tej metody polega na tym, ze w
surowicy os6b zakazonych znajduje sie bardzo mato viruséw, stosuje sie wiec specjalne techniki
do ich wykrywania:

o Reakcja taricuchowa polimerazy (PCR) z odwrotng transkrypcjg RT-PCR (reverse
transcription polymerase chain reaction); metoda ta pozwala wykry¢ 100-1000 kopii
RNA/mlI, badanie to jest jednak obcigzone mozliwoscig uzyskiwania wynikéw fatszywie
dodatnich lub fatszywie ujemnych.

Reakcja tancuchowa ligazy.

NASBA (nucleic acid sequence - based amplification).

HCV RNA detection real time reader

Hybrydyzacja z amplifikacjg sygnatu (signal amplification assay).

W wiekszosci przypadkéw uzyskania dodatniego wyniku badan na obecnosé przeciwciat anty-
HCV nie ma koniecznosci oznaczania HCV RNA, moze to by¢ natomiast pomocne w kilku
szczegolnych sytuacjach klinicznych.

1. Dodatni wynik w kierunku przeciwciat anty-HCV przy prawidtowych wynikach testéw
watrobowych.
Taka sytuacja dotyczy najczesciej os6b poddanych testom skriningowym (np. potencjalni
krwiodawcy lub kandydaci do ubezpieczenia na zycie). Nalezy tu braé¢ pod uwage mozliwosé
uzyskania wyniku fatszywie dodatniego lub rzeczywiscie dodatniego ale przy nierowinietym
procesie zapalnym watroby. Mozliwa jest rowniez samoistna elimnacja wirusa C po
przebytym zakazeniu. Uzyskanie negatywnego wyniku HCV RNA u takich pacjentéw w
zasadzie wyklucza czynne zakazenie wirusem C, nalezy jednak pamietaé o tym, ze nawet
oznaczanie HCV RNA jest metodg o ograniczonej skutecznosci (wykrywalnosé jest
ograniczona na poziomie 10° genomoéw wirusowych). Nie ma wiarygodnych danych na



temat dtugookresowego rokowania u pacjentéw z dodatnim testem na obecnos¢ przeciwciat
anty-HCV i negatywnym wynikiem HCV RNA.

2. Pacjenci z objawami klinicznymi sugerujgcymi wirusowe zapalenie watroby przy negatywnym
wyniku badania w kierunku obecnosci przeciwciat anty-HCV.
Opisana sytuacja dotyczy najczesciej oséb z ograniczong odpornosciag, np. przy
wspodtistniejgcej niewydolnosci nerek, zakazeniu HIV, aktywnym procesie nowotworowym
lub przy przewlektej sterydoterapii. Wykonywanie oznaczern HCV RNA powinno by¢
poprzedzone u takich os6b wykluczeniem innych choréb, np. wirusowego zapalenia watroby
o innej etiologii.

3. Pacjenci z ostrym wirusowym zapaleniem watroby. Oznaczanie HCV RNA u takich pacjentéw
moze byé pomocne w doktadnym ustaleniu etiologii zanim w ich surowicy pojawig sie
przeciwciata anty-HCV.

Ponizsza tabela przedstawia interpretacje testow serologicznych stosowanych w diagnostyce
wirusowego zapalenia typu C:

ELISA (anty-HCV) | RIBA (anty-HCV) | HCV RNA Interpretacja

ujemny Wykluczona infekcja HCV, przede wszytkim
u 0s6b bez wywiadu epidemiologicznego i
bez zaburzen odpornosci. Interpretacja
wyniku wyniku powinna uwzgledniaé¢ obraz

kliniczny.
ujemny ujemny dodatni | Potwierdzona czynna infekcja HCV
(prawdopodobnie u osoby o obnizonej
odpornosci).
dodatni dodatni dodatni | Potwierdzona czynna infekcja HCV.
dodatni dodatni | Potwierdzona czynna infekcja HCV.
dodatni dodatni ujemny | Mozliwosé przebycia infekcji HCV

(samoistna eliminacja wirusa). Ujemny
wynik HCV RNA nie wyklucza jednak
aktywnego zakazenia. Test HCV RNA
powinien zosta¢ powtdrzony za 6 miesiecy.

dodatni nieokreslony ujemny | Wykluczona infekcja HCV. Prawdopodobnie
fatszywie dodatni wynik testu ELISA.

dodatni ujemny ujemny | Wykluczona infekcja HCV. Prawdopodobnie
fatszywie dodatni wynik testu ELISA.

dodatni ujemny | Nie mozna wykluczy¢ fatszywie dodatniego
wyniku testu ELISA, ale pojedynczy
negatywny wynik HCV RNA réwniez nie
wyklucza aktywnego zakazenia. Test HCV
RNA powinien zostaé powtdrzony za 6
miesiecy.




dodatni dodatni Potwierdzona czynna lub przebyta infekcja
HCV. Wskazany test HCV RNA.

dodatni nieokreslony Nie mozna wykluczyé ani potwierdzié
infekcji HCV. Wskazany test HCV RNA.

dodatni ujemny Wykluczona infekcja HCV.

W omawianym przypadku mamy do czynienia z osobg, u ktérej stwierdzono obecnos¢
przeciwciat anty-HCV metodg ELISA, wynik testu potwierdzajgcego RIBA dat wynik nieokreslony,
natomiast wynik testu HCV RNA byt negatywny. Poniewaz jest to osoba zupetnie zdrowa, bez
uchwytnych w przesztosci czynnikéw ryzyka zakazenia wirusem wirusowego zapalenia watroby
typu C, mozna przyjaé, ze uzyskano fatszywie dodatni wynik testu ELISA.

Przeprowadzona diagnostyka serologiczna w potgczeniu z brakiem czynnikéw ryzyka zakazenia
wirusem wirusowego zapalenia watroby typu C w wywiadach, brakiem jakichkolwiek objawéw
klinicznych mogacych wskazywacé na chorobe watroby, utrzymujgcymi sie prawidtowymi
wynikami testéw watrobych i prawidtowym obrazie watroby w badaniu ultrasonograficznym
pozwalajg na wykluczenie zakazenia wirusem wzw C. Wniosek o ubezpieczenie na zycie moze
byé zaakceptowany na warunkach standardowych.
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