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Cari pazienti,

La presente brochure si prefigge di aiutarvi a cono-
scere e a gestire meglio la vostra malattia. Intende
incoraggiarvi a mantenere rapporti normali con le
altre persone e a non farvi sopraffare da ansie ingi-
ustificate di contagio. Con la presente brochure des-
ideriamo inoltre informarvi sulle conseguenze di
salute associate all'epatite C cronica e sulle possibi-
lita di terapia esistenti. Ci auspichiamo di poter
esservi cosi d’aiuto. Per qualsiasi domanda potete
rivolgervi fiduciosi al vostro medico curante.
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Nadine Piorkowsky Prof. Dr. Stefan Zeuzem
Presidente ELPA Consulente scientifico
ELPA

2 « Hepatitis C



Indice

Introduzione Pag. 4
Il fegato Pag. 5
Virus dell’epatite C Pag. 6
Contagio Pag. 7
Danni conseguenti dell'epatite C Pag. 8
Analisi del sangue Pag. 12
Biopsia del fegato (prelievo dal fegato) Pag. 13
Terapia dell'epatite C Pag. 14
Esistono opzioni terapeutiche alternative? Pag. 21
Opzioni terapeutiche del futuro Pag. 22
Ci si pud vaccinare contro I'epatite C? Pag. 24
A cosa devo prestare attenzione Pag. 24
nell'alimentazione?

Epatite C e gravidanza Pag. 25

Ultimo aggiornamento: agosto 2009
Layout ©2009 by Deutsche Leberhilfe e.V.

Hepatitis C + 3



Introduzione

In Europa diversi milioni di persone soffrono di una
patologia cronica del fegato. La cirrosi epatica
(alterazione cicatriziale della struttura del fegato) &
una delle cause patologiche di morte piu frequenti
negli adulti di etd compresa fra 30 e 50 anni.Fra le
cause delle patologie croniche del fegato vi sono,
oltre all’alcol, soprattutto i virus dell’epatite B e C.
Per epatite s’intende un’infammazione del fegato.In
Europa si contano ogni anno diverse migliaia di
nuove infezioni di epatite B e C. L’infezione da virus
dell'epatite C viene stimata intorno allo 0,5-5% (5—
50 abitanti su 1.000) in base al paese.

Diffusione mondiale del’HCV
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Il fegato

Con un peso di circa 1.500 g, il fegato € I'organo
interno piu grande del corpo umano. E localizzato
nella parte superiore destra del ventre ed & ricoperto
da una capsula connettivale. Il fegato € I'organo
metabolico centrale del corpo. Svolge, fra l'altro, la
funzione di demolizione delle sostanze tossiche che
arrivano nel corpo attraverso lintestino, prima che
giungano nella circolazione sanguigna. | costituenti
degli alimenti che arrivano al fegato attraverso
I'intestino vengono sottoposti ad ulteriore trasforma-
zione. |l fegato produce importanti proteine neces-
sarie, ad esempio, per la coagulazione del sangue e
la difesa dalle infezioni.

Arteria epatica |

Vena porta

Cistifellea

[coeso }

Localizzazione nella parte superiore del ventre e
vascolarizzazione del fegato. Il sangue ricco di
nutrienti giunge dall’intestino nel fegato attraverso la
vena porta.
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Un’altra importante funzione del fegato & la produ-
zione della bile, un liquido che attraverso uno spe-
ciale sistema di dotti viene convogliato nel duo-
deno. Mediante la bile vengono escreti i prodotti di
scarto derivanti dalla distruzione del globuli rossi.
Inoltre, la bile favorisce la digestione dei grassi. Con
la bile vengono eliminate dall’organismo anche
numerose sostanze tossiche.

Il fegato non contiene fibre nervose in grado di tras-
mettere la sensazione di dolore. Possono tuttavia
insorgere a livello del fegato stati di dolore a causa
della tensione nella capsula connettivale, quando il
fegato & soggetto ad ingrossamento o cicatrizzazio-
ne per effetto di processi infiammatori.

Virus dell’epatite C

L'epatite C € un’infezione virale del fegato. L'agente
patogeno responsabile & il virus dell’epatite C o
HCV. Questo virus si moltiplica nel fegato e viene
liberato nel sangue dalle cellule epatiche. In circa il
60-80% dei pazienti il sistema immunitario del
corpo non riesce a combattere efficacemente il
virus, pertanto I'epatite C assume un decorso croni-
co. Nel restante 20—40 % dei pazienti I'epatite C si
risolve nel giro di sei mesi dall'infezione senza trat-
tamenti.
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Sintomi dell'epatite C

| sintomi dell’'epatite C sono molto poco appariscen-
ti, tanto che la maggior parte dei pazienti non si
accorge dell'infezione. Alcuni pazienti avvertono una
pronunciata stanchezza, si sentono esausti e debili-
tati oppure accusano disturbi nella parte superiore
del ventre. E piuttosto raro lo sviluppo di itterizia.

Meccanismo della malattia

In caso di infezione cronica, i virus dell’epatite infett-
ano continuamente nuove cellule epatiche.
L'infiammazione & segnalata dalla migrazione nel
tessuto epatico dei globuli bianchi, che provvedono
alla distruzione e all’eliminazione delle cellule epatiche
infette e morte. Di norma, essi non riescono ad
annientare il virus stesso. Le cellule epatiche morte
possono essere sostituite successivamente da
tessuto connettivo (= cicatriziale). Se il fegato e
soggetto ad alterazioni cicatriziali, si parla in stadio
precoce di fibrosi epatica, in stadio piu avanzato di
cirrosi epatica. Il tessuto cicatriziale cirrotico non
pud piu essere trasformato dall’organismo in tessu-
to connettivo.
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Contagio

Il contagio con il virus dell’'epatite C avviene per lo
piu tramite contatto diretto o indiretto con sangue
infetto (trasmissione parenterale).

Prima del 1990 non era raro il contagio con il virus
dell'epatite C mediante la trasfusione di sangue e
prodotti della coagulazione. Ora si € in grado di iden-
tificare i donatori HCV positivi mediante moderne
procedure di analisi. Il rischio residuo di infezione da
epatite C tramite trasfusione di sangue € oggi mini-
mo.

Il virus puo trasmettersi anche tramite siringhe infet-
te, ad es. in caso di utilizzo di droghe. Altri fattori di
rischio di infezione dal virus dell’epatite C sono le
pratiche di tatuaggio o piercing. E possibile anche
una trasmissione tramite ferite aperte, lame di rasoio
0 spazzolini da denti. Il virus puo trasmettersi anche
per via sessuale. Il rischio per i partner sessuali di
pazienti infetti viene tuttavia stimato ridotto. Il rischio di
trasmissione dipende dal comportamento sessuale.
Fino ad oggi non & stata riportata una trasmissione
del virus tramite la cute intatta o la saliva. Non &
quindi da temersi un’infezione tramite stoviglie, bic-
chieri o posate, a condizione che non contengano
tracce di sangue.
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Danni conseguenti
dell'epatite C

Nel corso degli anni, da un’epatite cronica (infiam-
mazione del fegato in cui si osservano evidenti
segni di inflammazione nel tessuto epatico) si svi-
luppa una cirrosi epatica in circa il 30% dei pazienti.
Il rischio di sviluppare una cirrosi epatica dipende,
fra I'altro, dall'eta del paziente al momento dell’infe-
zione e dalla durata della malattia, nel senso che la
malattia presenta spesso un decorso piu rapido in
caso di infezione ad un’eta piu avanzata (oltre i 40
anni). | fattori che possono accelerare lo sviluppo di
una cirrosi epatica sono la presenza di altre patolo-
gie croniche del fegato, dovute ad esempio ad altri
virus epatici (ad es. infezione dal virus dell’epatite B)
o I'assunzione di sostanze che danneggiano il fega-
to in altro modo. Fra queste sostanze rientra in
primo luogo l'alcol.

Si parla di cirrosi epatica quando gran parte del tes-
suto epatico & stato sostituito da tessuto connettivo.
Questo processo distrugge la normale struttura del
tessuto epatico. Si verificano di conseguenza altera-
zioni dell’irrorazione sanguigna, che possono provo-
care un’ipertensione nella vena porta (vena che col-
lega l'intestino al fegato). A causa dell'ingorgo del
flusso ematico possono formarsi vene dilatate (vari-
ci) nellesofago e nello stomaco. Se questi vasi
scoppiano, € possibile che si verifichino gravi emor-
ragie gastrointestinali. Il rischio di emorragie aumen-
ta anche per il fatto che la capacita di coagulazione
del sangue ¢ limitata per effetto della ridotta sintesi
delle proteine nel fegato e della riduzione del nume-
ro di piastrine (trombociti). A causa, fra I'altro, dell’-
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Processo con cui un’epatite C cronica puo portare nel
giro di qualche decennio ad una cirrosi e ad un cancro
del fegato. Una terapia adeguata e uno stile di vita
sano possono arrestare o ritardare questo processo.
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ipertensione a monte del fegato pud verificarsi un
deposito di liquido corporeo nella cavita addominale
(ascite).

E possibile che le sostanze tossiche, che giungono
nel sangue dal tratto gastrointestinale, non vengano
degradate in parte dal fegato per la presenza di una
cirrosi epatica e finiscano, di conseguenza, nella cir-
colazione sanguigna. Possono quindi provocare
un'accentuata stanchezza e difficolta di concentra-
zione (encefalopatia epatica; encefalo = cervello).
A causa della ridotta sintesi delle proteine da parte
del fegato soggetto ad alterazioni cirrotiche, si veri-
ficano non solo disturbi della coagulazione, ma
anche una carente produzione di sostanze neces-
sarie per le difese immunitarie del corpo.
Conseguenza di cio € un’aumentata predisposizione
a contrarre infezioni.

Per effetto del ristagno della bile, in presenza di una
grave patologia epatica si forma spesso una colora-
zione giallastra degli occhi e della cute (ittero). Una
manifestazione spesso associata all’ittero &€ anche il
prurito. Contemporaneamente, le urine possono
assumere un colore nerastro.

Dopo un lungo decorso, nei pazienti con epatite C
cronica aumenta anche il rischio di sviluppare il can-
cro del fegato (carcinoma epatocellulare). Nella
maggior parte dei pazienti il carcinoma epatocellula-
re si sviluppa sulla base di una cirrosi epatica, tutta-
via in pochi pazienti con epatite C cronica sono stati
descritti anche carcinomi epatocellulari, senza che
si sviluppasse prima una cirrosi epatica. Sono quin-
di opportuni regolari esami ecografici e analisi del
sangue.In alcuni casi I'epatite C assume un decorso
talmente grave da rendere necessario un trapianto
di fegato.
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L'attivita inflammatoria, nonché I'entita della dege-
nerazione adiposa e delle alterazioni cicatriziali nel
fegato possono essere stabilite soltanto mediante
esami istologici. A tale scopo occorre prelevare
frammenti di tessuto dal fegato (biopsia epatica).
Anche metodi indiretti, come ad es. I'elastografia,
possono valutare in modo altrettanto valido
I'estensione della fibrosi epatica.

Analisi del sangue

Il virus dell’epatite C puo essere individuato diretta-
mente nel sangue tramite le sue informazioni gene-
tiche (RNA) oppure indirettamente tramite gli anti-
corpi che vengono prodotti dai globuli bianchi del
paziente. Una esito di RNA positivo dimostra una
malattia in atto, mentre la presenza di anticorpi con-
tro il virus dell’epatite C (anti-HCV) non consente di
distinguere fra un’infezione da epatite C risolta e
un’infezione cronica ancora in atto. Anche nei
pazienti guariti da un'epatite C continuano ad esse-
re riscontrati a lungo anticorpi specifici, ma non
I’'HCV-RNA.Requisito indispensabile per la diagnosi
di epatite C & la determinazione dell’anticorpo con-
tro il virus dell'epatite C (anti-HCV). Se un paziente
€ positivo agli anticorpi anti-HCV (quindi presenta
nel sangue anticorpi contro il virus dell'epatite), la
determinazione diretta del virus dovrebbe avvenire
ad esempio con una cosiddetta PCR (reazione a
catena della polimerasi). Si tratta di un test particol-
armente sensibile per individuare il virus dell’epatite
C nel sangue.
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In tutti i casi in cui si ritiene opportuna una terapia
antivirale, &€ opportuno inoltre determinare la quanti-
ta di virus nel sangue (carica virale) e il genotipo del
virus dell’epatite C.I valori epatici (ALT, AST, detti
anche “transaminasi”) forniscono, con determinate
restrizioni, informazioni sull’attivita infiammatoria
dell’epatite. Valori normali del fegato non significano,
tuttavia, che si possa escludere un’epatite C cronica.
| valori del fegato vengono determinati anche per
controllare il decorso della malattia durante una
terapia.

Dato che in pazienti con epatite C cronica il rischio
di sviluppare il cancro del fegato & elevato, & consi-
gliabile effettuare ad intervalli regolari (ogni sei-dodi-
ci mesi) una determinazione nel sangue dei marker
tumorali del carcinoma epatocellulare e dell'alfa-
fetoproteina. Ad intervalli similari si raccomanda un
esame ecografico del fegato.

Biopsia del fegato
(prelievo dal fegato)

Per valutare la percentuale di fibre connettivali,
I'attivita infiammatoria e il grado di degenerazione
adiposa nel fegato, € possibile eseguire una biopsia.
Durante la biopsia si preleva in anestesia locale un
piccolo frammento di tessuto e lo si analizza
morfologicamente (con tecniche istologiche) al
microscopio. Nel corso di una valutazione istologica
completa vengono dimostrati separatamente
l'attivitd infammatoria (grading) e lo stadio della
fibrosi (staging).
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E molto rara la presenza di portatori “sani” del virus
dell’epatite C (cioé con virus dimostrabili nel sangue,
valori normali del fegato e campione di tessuto epa-
tico normale). Nella maggior parte dei pazienti,
anche in presenza di valori normali del fegato ven-
gono comunque accertati indizi di un'epatite cronica
nel tessuto epatico.

Terapia dell'epatite C

Per arrestare o rallentare il decorso della malattia,
esiste la possibilita di attuare responsabilmente una
terapia con interferone alfa, eventualmente in com-
binazione con ribavirina.

La ribavirina & una sostanza che inibisce il virus del-
I'epatite C tramite meccanismi non ancora comple-
tamente chiariti. Essa agisce in particolare in combi-
nazione con l'interferone alfa e viene somministrata
sotto forma di compressa o capsula.

L'interferone & una proteina prodotta naturalmente
dall’organismo, fra I'altro dai globuli bianchi, soprat-
tutto quando l'organismo deve difendersi contro
agenti infettivi virali. L'interferone alfa utilizzato per
la terapia dell’epatite virale viene prodotto con tecni-
che biotecnologiche. Linterferone alfa deve essere
iniettato nel tessuto sottocutaneo, come ad esempio
anche l'insulina nel trattamento dei pazienti diabeti-
ci.Per migliorare il tasso di riposta e la tolleranza
della terapia a base di interferone alfa, I'interferone
pud essere associato al polietilenglicole (PEG)
(interferone alfa pegilato, PEG-interferone-alfa). Gl
interferoni cosi modificati rimangono attivi piu a
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lungo nell’organismo e devono essere iniettati una
sola volta alla settimana.

Il polietilenglicole circonda l'interferone alfa come
una sorta di “involucro protettivo”, ritardando la
degradazione precoce del farmaco. | siti importanti
per lattivita antivirale dell'interferone non vengono
perd bloccati. In tal modo & possibile mantenere un
range d’azione uniforme e reprimere in modo
costante e per un periodo prolungato la moltiplica-
zione del virus.

Un’altra tecnologia per prolungare la durata di azio-
ne dell'interferone alfa & il legame con I'albumina
sierica umana. L'albumina & una sostanza naturale
con lunga emivita, che svolge molteplici funzioni nel-
'organismo. L'interferone alfa legato all’albumina
(albuferone) mantiene l'efficacia antivirale dell'interf-
erone, ma data la lunga emivita dell’albumina deve
essere iniettato soltanto ogni due-quattro settimane.
Studi clinici hanno dimostrato che nei pazienti con
epatite C cronica i tassi di risposta virologica soste-
nuta sono notevolmente migliori con i preparati di
interferone a lunga durata d’azione che con gli inter-

Standarddosierungen von Interferonen

Interferon alfa-2a 3—6 Millionen Einheiten
dreimal wochentlich

Interferon alfa-2b 3-5 Millionen Einheiten
dreimal wochentlich

PEG-Interferon alfa-2a 180 pg einmal wochentlich

PEG-Interferon alfa-2b  1,0—1,5 ug/kg Korper-
gewicht einmal wochentlich

Alb-Interferon alfa-2b 900 pg einmal alle 2
Wochen
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feroni standard a breve durata d’azione. La combi-
nazione degli interferoni a lunga durata d'azione con
la ribavirina permette di aumentare ulteriormente i
tassi di guarigione. Questa combinazione & superiore
alla combinazione degli interferoni standard con la
ribavirina, anche per quanto concerne la tolleranza.
| dosaggi raccomandati degli interferoni sono indica-
ti nella tabella in questa pagina. Anche la dose di
ribavirina deve essere stabilita individualmente dal
medico tenendo conto dei valori ematici (in partico-
lare dell'emoglobina, sostanza di colore rosso nel
sangue), del peso corporeo, nonché del genotipo
del’HCV. La dose oscilla di norma fra 800 e 1.200
mg al giorno, distribuita in due somministrazioni il
mattino e la sera. Per pazienti particolarmente gravi
si pud prendere in considerazione una dose super-
iore. In base al peso corporeo, nel caso di infezioni
da HCV di genotipo 1 e 4 la dose di ribavirina deve
essere di circa 15 mg per kg di peso corporeo, in
caso di genotipo 2 e 3 di circa 13 mg per kg di peso
corporeo.

L'obiettivo principale della terapia € che la malattia
non progredisca nei pazienti malati (prevenzione
della proliferazione del tessuto connettivo [cirrosi]
nel fegato e delle relative complicanze). Questo
obiettivo viene raggiunto al massimo livello quando
il virus dell’'epatite C & stato completamente eliminato
dall'organismo, cioé quando I'HCV-RNA non & piu
rilevabile in modo continuativo, neppure con i metodi
piu sensibili. Il tasso di riposta (numero di pazienti in
cui durante la terapia non sono piu riscontrabili virus
nel sangue) di una terapia con interferoni a lunga
durata d’azione e ribavirina si aggira in una prima
fase intorno al 60—90 %. Purtroppo, in alcuni pazienti
che hanno risposto inizialmente alla terapia si assiste
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ad una ricomparsa dei virus ancora durante la tera-
pia (raramente) o dopo la sospensione dei farmaci.
Complessivamente, il successo permanente di una
terapia combinata con interferoni a lunga durata
d’azione piu ribavirina si attesta intorno al 50-60%.
Di particolare importanza €& I'assunzione regolare
dei farmaci. Se nel corso di una terapia con interfe-
rone-alfa/ribavirina si presentano marcati effetti col-
laterali (ad es. stati depressivi), si consiglia di trattarli
eventualmente con farmaci, continuando, se possi-
bile, la terapia antivirale. Dato che gli effetti collater-
ali della terapia con interferone-alfa/ribavirina si
risolvono rapidamente al termine della terapia, &
possibile interrompere anche la terapia concomitan-
te.Successi terapeutici particolarmente significativi
si ottengono iniziando la terapia il piu precocemente
possibile. Una cronicizzazione dell’epatite C acuta
puo essere ostacolata mediante una monoterapia di
24 settimane con (PEG-)interferone alfa. La terapia
dell’epatite C acuta dovrebbe essere avviata al mas-
simo entro tre-quattro mesi dal momento dell’infe-
zione.

Il trattamento dell’epatite C cronica ha piu successo
nei pazienti pit giovani e con un breve decorso della
malattia che nei pazienti piu anziani che hanno gia
raggiunto lo stadio della cirrosi epatica. Inoltre, le
probabilita di una risposta virologica sostenuta (gua-
rigione) ad una terapia combinata nei pazienti con
infezione da HCV di genotipo 2 0 3 & notevolmente
migliore che nei pazienti con infezione da HCV di
genotipo 1 o 4. Anche la durata della terapia ha
notevole influenza sul successo terapeutico dell’e-
patite C cronica.Le linee guida attuali (2009) sulla
terapia dell’epatite C cronica raccomandano per
pazienti con HCV di genotipo 2 o 3 una terapia stan-
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dard di 24 settimane, che nel caso piu favorevole
pud essere ridotta a 16 settimane (paziente con
peso normale, nessuna cirrosi epatica, ridotta carica
virale prima dell’inizio della terapia e rapida risposta
virologica con mancato riscontro del’HCV-RNA alla
settimana di terapia 4). | pazienti con HCV di geno-
tipo 2 0 3, nei quali alla settimana di terapia 4 si
riscontrano ancora HCV-RNA nel sangue, possono
trarre beneficio da una durata della terapia superio-
re a 24 settimane (36—48 settimane).

La durata di terapia standard per i pazienti con HCV
di genotipo 1 0 4 é di 48 settimane, ma per i pazien-
ti (senza cirrosi epatica) che prima della terapia
presentavano una bassa carica virale e che dopo
quattro settimane di terapia non presentano piu
HCV-RNA rilevabili nel sangue, pud essere ridotta a
24 settimane, senza limitare le prospettive di una
risposta virologica sostenuta. | pazienti con HCV di
genotipo 1 0 4, che presentano una risposta lenta ad
una terapia antivirale con interferone a lunga durata
d’azione e ribavirina (HCV-RNA ancora rilevabili alla
settimana di terapia 12, ma negativi alla settimana di
terapia 24), sembrano trarre beneficio da una dura-
ta della terapia prolungata a 72 settimane.

In base alla carica virale iniziale e alla riduzione
iniziale della carica virale nel sangue, nei pazienti
trattati & possibile gia dopo quattro e dodici settimane
formulare una previsione di quali prospettive vi sono
di eliminare permanentemente il virus. Le chance di
guarigione sono tanto migliori, quanto piu rapida e
marcata € la riduzione iniziale della carica virale.
Non esistono possibilita di eliminazione permanente
del virus nei pazienti che durante le prime 12 setti-
mane del trattamento non raggiungono almeno una
riduzione del 99% della carica virale iniziale.
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Diversi studi hanno dimostrato che una terapia
combinata di successo con interferone e ribavirina
consente di ridurre la percentuale delle fibre connet-
tivali nel fegato e diminuire la frequenza dello svi-
luppo del cancro del fegato. Tuttavia, anche dopo
I'eliminazione totale del virus dell'epatite C continua
a sussistere per molti pazienti il rischio di cancro del
fegato, pertanto & opportuno eseguire regolari eco-
grafie del fegato anche se la terapia ha avuto suc-
cesso.

In linea di principio si raccomanda a tutti i pazienti
con epatite C cronica e un’elevata attivita infamma-
toria nel fegato di sottoporsi ad una terapia antivirale
qualora non sussistano ulteriori malattie o altre cir-
costanze che impediscano tale terapia. La decisione
sui preparati, la dose e la durata di una terapia va
sempre valutata caso per caso dal medico curante.

Quali effetti collaterali possono
verificarsi durante una terapia
con interferone alfa e ribavirina?

Gli effetti collaterali dell'interferone alfa sono fre-
quenti all'inizio di una terapia e diminuiscono in
modo marcato nel corso del trattamento. Gli effetti
collaterali piu frequenti sono sintomi parainfluenzali,
quali febbre, mal di testa, dolori articolari e muscolari,
stanchezza, inappetenza e calo di peso. Occasio-
nalmente si verificano anche disturbi della funzione
tiroidea. Durante la terapia alcuni pazienti soffrono
di pelle particolarmente secca e/o di caduta dei
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capelli temporanea. Possono verificarsi anche
alterazioni dellumore fino a manifestazioni depres-
sive. Sono importanti inoltre alterazioni dei valori
ematici, soprattutto a carico dei globuli bianchi.
Manifestazioni allergiche possono essere scatenate
sia dall’'interferone alfa che dalla ribavirina. Fra gl
effetti collaterali piu frequenti della ribavirina c’é
un’anemia temporanea. Sono pertanto indispensa-
bili regolari controlli dei valori ematici.

Durante la terapia si raccomanda ai pazienti di parlare
regolarmente con il medico curante e di indicare con
precisione tutti gli effetti collaterali. Numerosi effetti
collaterali della terapia combinata interferone-
alfa/ribavirina possono essere attenutati adattando il
dosaggio oppure prescrivendo (temporaneamente)
altri farmaci. Si consiglia di prendere sempre in
esame tutte le possibilita prima di interrompere com-
pletamente una terapia per intolleranza o effetti col-
laterali.

Non & da escludersi in alcun modo un aumentato
rischio di malformazioni fetali a causa della ribaviri-
na. | pazienti sottoposti ad una terapia con ribavirina
devono pertanto utilizzare un sicuro metodo anti-
concezionale durante la terapia e fino a sei mesi
dopo il termine della stessa. Nelle donne che sono
gia gravide prima dell'inizio della terapia non puo
essere avviata alcuna terapia.
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A cosa occorre fare attenzione
durante una terapia con
interferone alfa e ribavirina?

Durante una terapia con interferone alfa e ribavirina
si consiglia di eseguire regolari controlli dei valori
epatici (ALT, AST), ematici e tiroidei. Dopo una durata
della terapia di quattro e dodici (eventualmente
anche di 24) settimane si raccomanda di misurare
anche la carica virale (HCV-RNA) nel sangue. Si
parla di una risposta virologica rapida (RVR = “rapid
virologic response”) quando alla settimana di terapia
4 non sono gia piu riscontrabili HCV-RNA nel san-
gue mediante un procedimento di analisi sensibile.
Alla settimana di terapia 12 si distingue fra una
risposta virologica precoce completa (CEVR = “com-
plete early virologic response”) e una risposta virolo-
gica precoce parziale (pEVR = “partial early virologic
response”). In caso di risposta virologica precoce
completa (cEVR), non sono piu riscontrabili HCV-
RNA nel sangue alla settimana 12, mentre in caso di
risposta virologica precoce parziale (pEVR) la carica
virale alla settimana 12 & diminuita del fattore 100
rispetto alla carica virale all'inizio della terapia, ma
rimangono ancora HCV-RNA riscontrabili nel san-
gue. In base ai risultati del’HCV-RNA alla settimana
di terapia 4 e 12 & possibile valutare se la terapia
puod avere successo e per quanto tempo dovra pro-
seguire.

Hepatitis C « 21



Esistono opzioni
terapeutiche alternative?

La terapia con interferone alfa da sola o in combina-
zione con ribavirina & attualmente I'unica opzione
per eliminare permanentemente il virus dell’epatite
C dall’'organismo. Cid non toglie che vengono des-
critti continuamente successi con cosiddette sostanze
alternative. Non esistono, tuttavia, studi controllati
che hanno esaminato l'efficacia di tali preparati.
Tutte le informazioni correlate si basano quindi su
relazioni di esperienze non controllate.

Le sostanze impie-
gate per il tratta-
mento delle patolo-
gie epatiche sono,
ad esempio, estrat-
ti del cardo maria-
no (silimarina), pre-
parati di carciofo e
glicirrizina, utilizza-
ta soprattutto nel
sud-est asiatico.
Determinati prepa-
rati di silimarina
(silibinina) possono
ridurre la carica
virale se sommini- Cardo mariano

strati quotidiana-

mente ad alte dosi per via endovenosa. Fino ad ora
non & stato perod chiarito se la sostanza € sicura in
questo dosaggio e se non solo riduce la carica vira-
le, ma migliora anche i tassi di guarigione di una
terapia combinata PEG-interferone/ribavirina. Nei
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comuni dosaggi sotto forma di compressa la silima-
rina non influenza la moltiplicazione del virus.

Tutti i preparati vegetali e altri preparati alternativi
possono avere effetti collaterali pericolosi che dan-
neggiano il fegato oppure sviluppano interazioni con
altri farmaci. | pazienti devono sempre informare i
loro medici curanti o specialisti su eventuali prepa-
rati assunti in concomitanza, affinché essi possano
valutarne la tolleranza ed eventuali rischi.

Opzioni terapeutiche
del futuro

Attualmente vengono testati in modo critico diversi
approcci terapeutici, fra cui inibitori di enzimi speci-
fici del’HCV, responsabili della moltiplicazione del
virus (inibitori della proteasi, dell’elicasi, del’'NS5A e
della polimerasi). Sono inoltre in fase di sviluppo cli-
nico due inibitori della proteasi del’lHCV (boceprevir
e telaprevir) che, rispettivamente in combinazione
con PEG-interferone alfa e ribavirina, possono
migliorare i tassi di risposta virologica sostenuta nei
pazienti con HCV di genotipo 1 di circa il 20% fino a
circa il 70-75%. Si prevede queste due sostanze
verranno autorizzate in Europa nel 2011/2012. Altri
sviluppi includono i cosiddetti immunomodulatori e
farmaci che inibiscono le strutture cellulari coinvolte
nella moltiplicazione del virus, nonché vaccini
terapeutici in grado di aiutare il sistema immunitario
dell'organismo ad eliminare il virus dell’epatite C 0 a
rallentare il decorso della malattia.
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Esistono speranze a lungo termine che il virus del-
I'epatite C potra essere trattato con successo anche
senza l'iniezione di interferone. A tal fine saranno
perd necessarie combinazioni di almeno due-tre
inibitori. Per queste nuove sostanze & importante
che esse non ammettano, da sole o in combinazio-
ne, cosiddette varianti di resistenza del virus dell’e-
patite C.

Occorre sottolineare, in generale, che nessuna
nuova sostanza potra ricevere un’autorizzazione se
mancano estesi dati di studi clinici in relazione all’ef-
ficacia, alla tolleranza e alla sicurezza. | pazienti che
gia oggi sono interessati a ricevere i farmaci del
futuro devono rivolgersi ai grandi centri specializzati
in malattie del fegato e informarsi sui protocolli tera-
peutici in corso.
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Ci si puo vaccinare contro
I’epatite C?

Esiste un vaccino solo contro I'epatite A e B, ma non
contro I'epatite C. Anche nel prossimo futuro non
sara probabilmente disponibile alcun vaccino in gra-
do di proteggere efficacemente contro I'epatite C.
Qualora non abbiate contratto fino ad ora I'epatite A
o B, si consiglia, se del caso, di farsi vaccinare contro
entrambi i virus. Discutetene con il vostro medico,
poiché una coinfezione acuta con il virus dell’epatite
A o dell’epatite B nei pazienti con epatite C cronica
pud avere un decorso particolarmente grave.

A cosa devo prestare
attenzione nell'alimenta-
zione?

Finché la funzione epatica non viene compromessa,
non occorre rispettare alcuna dieta particolare in
presenza di un’epatite C cronica. In caso di compro-
missione della funzione epatica pud essere neces-
saria una riduzione dell’apporto di proteine (carne,
latticini) e di sale. Cio va discusso con il vostro medi-
co, eventualmente consultando anche un dietologo.
E importante rinunciare all’assunzione di alcol.
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Epatite C e gravidanza

Il rischio di una trasmissione del virus dell’epatite C
dalla madre al bambino durante la gravidanza & da
ritenersi ridotto. Si verifica una trasmissione di
norma solo al momento del parto. La probabilita che
il neonato contragga il virus dell’epatite C si attesta
tuttavia su valori inferiori al 5%. Nelle pazienti porta-
trici anche del virus dell'AIDS (HIV) la probabilita di
trasmissione del virus dell’epatite C € superiore.
Continua ad essere controverso se linfezione
dell’epatite C si trasmetta con [lallattamento. In
generale, la maggior parte dei pediatri sconsiglia tut-
tavia l'allattamento alle madri con HCV.
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Informazioni su ELPA

L'ELPA (Federazione Europea Associazione

Pazienti Epatopatici) & nata dal desiderio di gruppi

europei di auto-aiuto di scambiarsi la proprie espe-

rienze sulle procedure spesso differenti di tratta-

mento delle malattie epatiche adottate nei diversi

paesi. Nel giugno del 2004, 13 gruppi di pazienti pro-

venienti da dieci paesi europei e mediterranei si

sono incontrati per dare vita all’organizzazione. Il 14

aprile 2005, 'ELPA é stata ufficialmente fondata nel

corso del Congresso dell’Associazione Europea per

lo Studio sul Fegato (EASL). Obiettivo del’ELPA &

rappresentare gli interessi di tutti coloro che soffrono

di malattie epatiche, in particolare:

— Fornire informazioni sull’entita del problema

— Offrire chiarimenti e metodi di prevenzione

— Richiamare l'attenzione sul fatto che, nell’opinio-
ne pubblica, le patologie a carico del fegato
hanno un’importanza troppo ridotta rispetto ad
altre malattie, ad esempio le cardiopatie.

— Scambiare informazioni su attivita e iniziative di
sSuccesso

— Collaborare con istituzioni professionali come
'EASL e con la UE, al fine di garantire che la
terapia e l'assistenza dei pazienti epatopatici
risponda, in tutta Europa, ai piu alti standard cli-
nici.
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