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КРАТАК САДРЖАЈ
Увод Акут ни хе па ти тис Ц нај че шће на ста је па рен те рал ном ино ку ла ци јом ви ру са хе па ти ти са Ц. Че-
сто се раз ви је у хро нич ну бо лест је тре, иако се мо же за вр ши ти и спон та ним из ле че њем. Ле че ње 
се вр ши при ме ном ин тер фе ро на ал фа-2а (IFNα-2a), ма да још не ма кон сен зу са о свим пи та њи ма у 
ве зи с ле че њем акут ног хе па ти ти са Ц.
Циљ ра да Циљ ис тра жи ва ња је био да се при ка жу од ли ке бо ле сни ка с акут ним хе па ти ти сом Ц и 
про це ни ефи ка сност при ме не ре ком би нант ног IFNα-2a у њи хо вом ле че њу.
Ме то де ра да У сту ди ју је укљу че но 55 осо ба с акут ним хе па ти ти сом Ц ко је су од ја ну а ра 2005. до 
де цем бра 2012. го ди не ле че не у Кли ни ци за ин фек тив не бо ле сти Кли нич ког цен тра Ср би је у Бе-
о гра ду. Ду же од шест ме се ци кли нич ки је пра ћен 41 бо ле сник код ко јег су про це ње ни пре ла зак 
бо ле сти у хро нич ни об лик и де ло ва ње при ме ње не те ра пи је са IFNα-2a.
Ре зул та ти Ме ђу ис пи та ни ци ма, 80% су би ли му шкар ци, про сеч на ста рост је би ла 29,6±8,6 го ди на, 
а фак тор ри зи ка код 61,8% ис пи та ни ка би ла је ин тра вен ска зло у по тре ба дро ге. Три де сет бо ле сни-
ка (54,1%) ни је има ло те го бе, док је 38,2% има ло жу ти цу. Нор ма ли за ци ја ами но тран сфе ра за шест 
ме се ци од обо ле ва ња уоче на је код 33,3% бо ле сни ка, док је у гру пи ле че них при ме ном IFNα-2a 
за бе ле же на код 79,6% (p=0,006). У гру пи бо ле сни ка код ко јих је ле че ње за по че то пре 45. да на бо-
ле сти до бар успех ле че ња је уочен код 92,9%, а код бо ле сни ка ко ји су ле че ње за по че ли ка сни је 
код 58,3% (p=0,037).
За кљу чак Акут ни хе па ти тис Ц је че шћи код мла ђих од ра слих му шка ра ца. Ин фек ци ја се углав ном 
сти че ин тра вен ском зло у по тре бом дро ге. При ме на IFNα-2a је ефи ка сна у ле че њу и успех је ве ћи 
уко ли ко се те ра пи ја за поч не пре 45. да на од по чет ка бо ле сти.
Кључ не ре чи: акут ни хе па ти тис Ц; прог но стич ки фак то ри; те ра пи ја; ин тер фе рон ал фа
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УВОД

Акут ни хе па ти тис Ц је за па ље ње је тре ко је 
тра је нај ду же до шест ме се ци на кон ин фек-
ци је ви ру сом хе па ти ти са Ц (HCV). У раз ви-
је ним зе мља ма нај че шће обо ле ва ју осо бе ко је 
ин тра вен ски зло у по тре бља ва ју пси хо ак тив-
не суп стан це (ПАС), му шкар ци ко ји има ју 
секс с му шкар ци ма (енгл. men who ha ve sex 
with men – MSM) и осо бе то ком раз ли чи тих 
ме ди цин ских ин тер вен ци ја [1]. Ти пич не сим- 
п то ме и жу ти цу има 15–25% обо ле лих, док 
се код ве ћи не ја вља асимп то мат ски или суп- 
 кли нич ки об лик бо ле сти. У Ре пу бли ци Ср-
би ји се го ди шње ре ги стру је од 98 (2011. го ди-
не) до 168 (2008. го ди не) обо ле лих од акут ног 
хе па ти ти са Ц, а ин ци ден ци ја је од 1,34 до 2,29 
обо ле лих на 100.000 ста нов ни ка [2]. С об зи-
ром на то да се бо лест не от кри ва код 75% 
бо ле сни ка, та чан број но во за ра же них ни је 
по знат. Раз вој хро нич ног хе па ти ти са на ста-
је код 50–80% акут но ин фи ци ра них. HCV се 
сма тра во де ћим узро ком хро нич ног хе па ти-
ти са, хе па то це лу лар ног кар ци но ма и тран-
сплан та ци је је тре у све ту [3].

За по ста вља ње ди јаг но зе акут ног хе па ти-
ти са Ц ко ри сте се кли нич ки и ла бо ра то риј-
ски па ра ме три. Јед но крат но ко ри шће ње ви-
ру сних те сто ва (от кри ва ње ге ном ске HCV 
РНК, спе ци фич них ан ти-HCV ан ти те ла) и 
би о хе миј ских ана ли за (се рум ска ак тив ност 

ами но тран сфе ра за, укуп ног и ди рект ног 
би ли ру би на, про тром бин ско вре ме и др.) 
ни су до вољ но убе дљи ви да се на пра ви ја сна 
раз ли ка из ме ђу акут ног и хро нич ног об ли ка 
бо ле сти. Си гу ран ди јаг но стич ки кри те ри-
јум у от кри ва њу но во на ста ле ин фек ци је је, 
уз по ви ше не вред но сти ами но тран сфе ра за, 
от кри ва ње HCV РНК код осо ба с ка сни јом 
по ја вом ан ти-HCV ан ти те ла [4]. Бу ду ћи да 
је ис пу ње ње овог кри те ри ју ма у прак си те-
шко из во дљи во, ди јаг но за акут ног хе па ти-
ти са Ц се нај че шће по ста вља ком би на ци јом 
ви ше кли нич ких и ла бо ра то риј ских кри те-
ри ју ма [5].

Пре ла зак акут ног у хро нич ни хе па ти тис 
Ц де фи ни ше се одр жа ва њем HCV РНК у 
кр ви ду же од шест ме се ци на кон ин фек ци-
је. Код ових бо ле сни ка нај че шће се уоча ва 
и по ви ше на ак тив ност ами но тран сфе ра за 
у се ру му. По ка за но је да се HCV РНК не 
от кри ва на кон три ме се ца од ино ку ла ци је 
код око 80% акут но ин фи ци ра них осо ба са 
спон та ним из ле че њем. Ово из ле че ње је ма-
ло ве ро ват но уко ли ко се HCV у кр ви одр жа-
ва ду же од шест ме се ци [6, 7]. До сад је уста-
но вље но не ко ли ко прог но стич ких фак то ра 
од стра не до ма ћи на и ви ру са ко ји ути чу на 
из ле че ње акут ног хе па ти ти са, иако ни је дан 
од њих ни је са свим по у здан.
Ле че ње акут ног хе па ти ти са Ц са сто ји се од 
при ме не ге нет ски про из ве де ног стан дард-
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ног или пе ги ло ва ног ин тер фе ро на ал фа (IFNα). С об-
зи ром на мо гу ће спон та но из ле че ње, оста ју не ре ше на 
пи та ња о вре ме ну за по чи ња ња те ра пи је и по ступ ку 
код асимп то мат ског об ли ка ин фек ци је [8-11].

ЦИљ РАДА

Циљ сту ди је је био да се при ка жу епи де ми о ло шке, 
кли нич ке и де мо граф ске од ли ке бо ле сни ка с акут ним 
хе па ти ти сом Ц, од ре де прог но стич ки фак то ри по ве-
за ни с из ле че њем и утвр ди ефи ка сност при ме не ре-
ком би нант ног IFNα у ле че њу акут ног хе па ти ти са Ц.

МЕТОДЕ РАДА

Ре тро спек тив но ис тра жи ва ње је об у хва ти ло 55 ис-
пи та ни ка ко ји су ле че ни од ја ну а ра 2005. до де цем-
бра 2012. го ди не на Оде ље њу за ви ру сне хе па ти ти се 
Кли ни ке за ин фек тив не и троп ске бо ле сти Кли нич ког 
цен тра Ср би је у Бе о гра ду. Ди јаг но за акут ног хе па ти-
ти са Ц је по ста вље на на осно ву кри те ри ју ма Цен та ра 
за кон тро лу и пре вен ци ју бо ле сти (Cen ters for Di se a se 
Con trol and Pre ven tion – CDC) у Аме ри ци. Кри те ри ју ми 
под ра зу ме ва ју: из не над но ја вља ње симп то ма бо ле сти 
(сла бост, му ка, бол у тр бу ху) и по ја ву жу ти це, по ве-
ћа ње ак тив но сти ала нин-ами но тран сфе ра зе (ALT) у 
се ру му из над 400 IU/l, не га тив не те сто ве за акут ни 
хе па ти тис А и Б уз по зи ти ван је дан од сле де ћа три 
мар ке ра – укуп на ан ти-HCV ан ти те ла ELI SA те стом, 
ре ком би нант ни иму но блот тест за HCV или по зи тив-
на HCV РНК [12]. За од ре ђи ва ње ан ти-HCV ан ти те ла 
ко ри шћен је ELISA тест тре ће ге не ра ци је (Ab bott, Bio
Rad, In no ge ne tics, Ort ho). Кван ти та тив но од ре ђи ва ње 
HCV РНК у се ру му ура ђе но је код 25 бо ле сни ка при-
ме ном ме то де лан ча ног умно жа ва ња по ли ме ра зе, тј. 
PCR (енгл. polyme ra se chain re ac tion) (Co bas Am pli cor 
HCV Mo ni tor; Roc he Di ag no stics с ми ни мал ним ни во ом 
де тек ци је ви ре ми је 600 UI/ml). Асимп то мат ски об ли-
ци бо ле сти от кри ве ни су епи де ми о ло шким ис пи ти ва-
њем бо ле сни ка из гру па ри зи ка за обо ле ва ње и ла бо-
ра то риј ским ана ли за ма ко ји ма се ове осо бе ру тин ски 
под вр га ва ју. Код свих бо ле сни ка ура ђе ни су сле де ћи 
ви ру сни се ро ло шки мар ке ри: an tiHAV IgM, HBsAg, an
tiHBVc IgM, an tiCMV IgM, an tiHSV IgM и an tiEBV 
IgM ан ти те ла; ауто ан ти те ла ANA, AG MA, an tiLKM1 и 
AMA. Ис кљу че на је Вил со но ва (Wil son) бо лест (нор-
мал ним ни во и ма ба кра у се ру му и 24-ча сов ном ури ну 
и нор мал ном вред но сти це ру ло пла зми на), хе мо хро-
ма то за (нор мал ним ни во и ма гво жђа у кр ви и TIBC), 
не до ста так ал фа-1 ан ти трип си на (нор мал ним ни во ом 
ал фа-1 ан ти трип си на). Та ко ђе су ис кљу че ни ток сич но 
ал ко хол но оште ће ње је тре, ак тив на кон зу ма ци ја ПАС 
или дру го ме ди ка мент но оште ће ње на ста ло дру гим, 
по тен ци јал но хе па то ток сич ним суп стан ца ма. Сви 
бо ле сни ци су под врг ну ти ехо со но граф ском пре гле ду 
гор њег аб до ме на с по себ ном па жњом на мор фо ло шки 
из глед је тре и сле зи не.

У сту ди ји су ана ли зи ра ни де мо граф ски по да ци бо-
ле сни ка, фак то ри ри зи ка за HCV ин фек ци ју, кли нич ке 
од ли ке и би о хе миј ске ана ли зе. Од 55 ис пи та ни ка, 41 
(74,5%) бо ле сник је кли нич ки пра ћен на кон от пу ста 
нај ма ње шест ме се ци ра ди от кри ва ња раз во ја хро нич-
ног хе па ти ти са. Та ко ђе, ана ли зи ра ни су фак то ри ри зи-
ка за пре ла зак бо ле сти у хро нич ни об лик: пол, го ди не 
ста ро сти, кон зу ма ци ја ал ко хо ла, на чин пре но са HCV, 
по сто ја ње те го ба, вред но сти би ли ру би на и ALT, кли-
нич ки ток и при ме ње на ан ти ви ру сна те ра пи ја.

За ле че ње акут ног хе па ти ти са Ц ко ри шћен је стан-
дард ни IFNα2a две сед ми це сва ко днев но, а за тим 
три пу та сед мич но, у укуп ном тра ја њу од 24 сед ми це. 
По је ди нач на до за је из но си ла три ми ли о на ин тер на-
ци о нал них је ди ни ца (МИЈ). При ме њени те ра пиј ски 
ре жим се прет ход но по ка зао ефи ка сним [13]. Ефе кат 
те ра пи је је про це њи ван по ре ђе њем гру пе бо ле сни ка 
ко ји су ле че ни ан ти ви ру сном те ра пи јом и кон трол не 
гру пе осо ба ко је су симп то мат ски ле че не. Из ле че ње 
за обе гру пе бо ле сни ка је про це ње но кли нич ко-би-
о хе миј ским опо рав ком (не по сто ја ње те го ба, нор ма-
ли за ци ја ни воа ALT) и од ре ђи ва њем вред но сти HCV 
РНК код свих бо ле сни ка код ко јих се ALT одр жа ва ла 
по ви ше ном. Над гле да ње бо ле сни ка је вр ше но у пе-
ри о ду од шест ме се ци до го ди ну да на. Из у зев уде ла 
ан ти ви ру сне те ра пи је, као прог но стич ког фак то ра за 
пре ла зак бо ле сти у хро нич ни об лик, ана ли зи ран је и 
ути цај вре ме на ка да је те ра пи ја за по че та.

У об ра ди по да та ка ко ри шће не су ме то де де скрип-
тив не и ана ли тич ке ста ти сти ке. Ра ди про це не зна чај-
но сти раз ли ке при ме ње ни су χ2-тест, Фи ше ров (Fis her) 
тест тач не ве ро ват но ће, Ман–Вит ни јев (Mann–Whit ney) 
U-тест и јед но фак тор ска ана ли за ва ри јан се (ANOVA). 
По чет ни сте пен ста ти стич ке зна чај но сти утвр ђен је на 
ни воу p<0,05. По да ци су об ра ђе ни по мо ћу софт вер-
ског па ке та SPSS for Win dows (вер зи ја 15.0).

РЕЗУЛТАТИ

Ме ђу обо ле ли ма од акут ног хе па ти ти са Ц до ми ни ра ли 
су му шкар ци (4:1). Про сеч на ста рост је би ла 29,6±8,6 
го ди на, у ра спо ну од 19 го ди на до 62 го ди не. Нај че шћи 
фак тор ри зи ка за за до би ја ње акут не HCV ин фек ци је 
би ла је ин тра вен ска зло у по тре ба ПАС, за бе ле же на код 
34 ис пи та ни ка (61,8%), док се код 11 бо ле сни ка (20%) 
на чин пре но са ин фек ци је ни је мо гао утвр ди ти. Ин ку-
ба ци ја је у про се ку тра ја ла 45,6 да на, у ра спо ну од 26 
до 105 да на. Код осо ба код ко јих је ин фек ци ја на ста ла 
ин тра вен ском зло у по тре бом ПАС уста но вље на је зна-
чај но кра ћа ин ку ба ци ја у од но су на све оста ле на чи не 
пре но са HCV (33,7 пре ма 60,8 да на; p=0,04). Код 54,1% 
бо ле сни ка за па же ни су симп то ми ти пич ни за акут ни 
ви ру сни хе па ти тис (гу би так апе ти та, муч ни на, сла бост 
и ма лак са лост, по вра ћа ње, про лив). Код 21 бо ле сни ка 
(38,2%) би ла је ис по ље на жу ти ца. Бо лест је код ве ћи не 
(49/55) ис пи та ни ка има ла благ до сред ње те жак об лик, 
а фул ми нант ни об лик и смрт ни ис ход ни су за бе ле же-
ни. Од ли ке бо ле сни ка су при ка за не у та бе ла ма 1 и 2.
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По ви шени ни во би ли ру би на утвр ђен је код 60% бо-
ле сни ка, а про сеч на вред ност би ла је 104,8±89 μmol/l. 
Код нај ве ћег бро ја бо ле сни ка (71%) вред ност ALT би-
ла је 20 пу та ве ћа у од но су на ре фе рент ну. Вред но сти 
хо ле ста зних ен зи ма, ал кал не фос фа та зе (AF) и га ма 
глу та мил-тран сфе ра зе (GGT) би ле су по ви ше не код 
ве ћи не ис пи та ни ка. Уче ста лост нај зна чај ни јих ла бо-
ра то риј ских ана ли за при ка за не су на гра фи ко ну 1.

Од ре ђи ва ње HCV РНК ме то дом PCR ура ђе но је код 
25 ис пи та ни ка и код сед мо ро обо ле лих (28%) по чет ни 
на лаз је био не га ти ван. Про сеч ни ни во ви ре ми је био 
је 140.379 UI/ml, у ра спо ну од 641 до 9.923.130 UI/ml. 
Код 78,8% бо ле сни ка за бе ле жен је ни зак ни во HCV 
РНК (<600.000 UI/ml).

Од укуп ног бро ја, 41 (74,54%) бо ле сник је над гле дан 
нај ма ње шест ме се ци ра ди про це не раз во ја хро нич не 
бо ле сти. Код 16 (39%) бо ле сни ка је до шло до раз во ја 
хро нич ног хе па ти ти са уз по ви ше не вред но сти ALT и 
по зи тив ну HCV РНК. Код де вет бо ле сни ка је ура ђе на 
сле па аспи ра ци о на би оп си ја и хи сто па то ло шки на лаз 
је од го ва рао хро нич ном хе па ти ти су. Оста лих 14 бо ле-
сни ка се није ја вља ло на кон трол не пре гле де. IFNα2a 
је при ме њен у ле че њу 26 бо ле сни ка, а опо ра вак је за-
бе ле жен код 20 (79,6%) обо ле лих. У кон трол ној гру пи 
ис пи та ни ка ко ји су ле че ни симп то мат ском те ра пи јом 
спон та ни опо ра вак је уочен код петоро (33,3%) обо ле-
лих, што је би ло ви со ко ста ти стич ки зна чај но у од но су 
на ле че не бо ле сни ке (p=0,006). Та ко ђе, успех те ра пи је 
за ви сио је и од вре ме на по чет ка ан ти ви ру сног ле че ња. 
Код бо ле сни ка ко ји су се опо ра ви ли ле че ње је ра ни је 
за по че то (про сеч но 32. да на од по чет ка бо ле сти у гру-
пи из ле че них, од но сно 66. да на у гру пи ис пи та ни ка с 
раз во јем хро нич ног об ли ка; p=0,035). Да љом ана ли-
зом, у гру пи бо ле сни ка код ко јих је ле че ње за по че то 
пре 45. да на од по чет ка бо ле сти опо ра вак је за бе ле жен 

Та бе ла 1. Де мо граф ске и епи де ми о ло шке од ли ке бо ле сни ка с 
акут ним хе па ти ти сом Ц
Table 1. Demographic and epidemiological characteristics of patients 
with acute hepatitis C

Обележје
Variable

Категорије
Categories

Број  
болесника (%)

Number of  
patients (%)

Пол
Gender

Мушки
Male 11 (20)

Женски
Female 44 (80)

Место 
становања
Residence

Град
City 37 (67.3)

Приградска средина
Suburban area 12 (21.8)

Село
Village 6 (10.9)

Начин  
преноса HCV
Route of 
transmission  
of HCV

Интравенска 
злоупотреба дроге
Intravenous drug abuse

34 (61.8)

Трансфузија крви
Blood transfusion 1 (1.8)

Медицинске и 
стоматолошке 
интервенције
Medical and dental 
procedures

5 (7.3)

Остали*
Others* 4 (9.1)

Непознат
Unknown 11 (20)

* убоди иглом, сексуални контакти са HCV-позитивним особама, тетоважа, 
пирсинг

* needle stick injury, sexual contacts with HCV-positive persons, tattoos, piercing

Та бе ла 2. Кли нич ке од ли ке бо ле сни ка с акут ним хе па ти ти сом Ц 
Table 2. Clinical characteristics of patients with acute hepatitis C

Обележје
Variable

Категорије
Categories

Број  
болесника (%)

Number of  
patients (%)

Симптоми 
болести
Symptoms of 
the disease

Слабост и малаксалост
Fatigue and malaise 25 (45.5)

Мучнина и гађење
Nausea and queasiness 17 (30.9)

Повраћање
Vomiting 11 (20)

Повишена  
температура
Fever

7 (12.7)

Пролив
Diarrhea 3 (5.5)

Жутица
Jaundice

Не постоји
Abscent 34 (61.8)

Блага
Mild 6 (61.8)

Изражена
Marked 15 (27.3)

Клинички 
облик болести
Clinical form of 
the disease

Асимптоматски  
до благ
Asymptomatic  
to mild

33 (60)

Умерено тежак*
Moderately-severe* 22 (40)

* постоје тегобе, испољен иктерус или продужен ток болести преко месец 
дана

* expressed symptoms, manifested jaundice or prolonged course of the illness 
more over than one month
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ALT* Bilirubin** gGT** PT***AF**

Гра фи кон 1. Вред но сти ла бо ра то риј ских па ра ме та ра код бо ле-
сни ка с акут ним хе па ти ти сом Ц 
Graph 1. Values of laboratory parameters of patients with acute 
hepatitis C 

* Активност аланин-аминотрансферазе (ALT) у серуму виша од 20 пута од 
нормалне вредности (<40 IU/l)
** Укупан ниво билирубина у серуму (>20,5 µmol/l), алкална фосфатаза 
(AF>120 U/l) и гама глутамил-трансфераза (gGT >55 U/l за мушкарце и >38 
U/l за жене)
*** Протромбинско време (PT) мање од 50% у односу на нормалну вредност 
(>70%)

* Serum activity of alanine aminotransferase (ALT) 20× upper limit of normal 
value (<40 IU/L)
** Total serum bilirubin, alkaline phosphatase (AP>20.5 µmol/L) and gamma-
glutamyl-transferase (gGT >55 U/L for male and >38 U/L for female)
*** Prothrombin time (PT) lower than 50% in comparison to normal value (>70%)
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код 92,9%, од но сно код 58,3% бо ле сни ка код ко јих је 
ле че ње за по че то ка сни је (p=0,037).

На чин ин фек ци је ви ру сом је имао ути ца ја на раз-
вој хро нич ног хе па ти ти са Ц. Код бо ле сни ка с не по зна-
тим на чи ном ин фек ци је зна чај но че шће је за бе ле жен 
пре ла зак бо ле сти у хро нич ни об лик у од но су на дру ге 
на чи не пре но са (p=0,042). Че шћи пре ла зак у хро нич-
ни об лик за па жен је ме ђу бо ле сни ци ма му шког по ла 
у од но су на жен ски, код осо ба ста ри јих од 30 го ди на, 
осо ба са те го ба ма, код оних ко ји су пи ли ал ко хол на 
пи ћа и код бо ле сни ка са бла гим об ли ком обо ље ња. 
Ипак, ста ти стич ка зна чај ност у том сми слу ни је по-
стиг ну та (Та бе ла 3).

ДИСКУСИЈА

Ре пу бли ка Ср би ја при па да гру пи зе ма ља са сред ње ви-
со ком ин ци ден ци јом акут ног хе па ти ти са Ц. Слич на ин-
ци ден ци ја утвр ђе на је у Ита ли ји (про сеч но око је дан 
но во о бо ле ли на 100.000 ста нов ни ка го ди шње), док се 

ма њи број (ма ње од јед ног бо ле сни ка на 100.000 го ди-
шње) бе ле жи у Сје ди ње ним Аме рич ким Др жа ва ма и 
се вер ним европ ским зе мља ма (Не мач ка, Дан ска, Хо лан-
ди ја). На су прот то ме, ве ћи број обо ле лих је за бе ле жен 
у ис точ ној Ази ји, док се хи пе рен дем ским под руч ји ма 
сма тра ју зе мље Афри ке (где је го ди шња ин ци ден ци ја 
од 3,1 до 6,8 обо ле лих на 1.000 ста нов ни ка) [1, 14, 15].

Ис пи та ни ци на ше сту ди је у про се ку су има ли 29 
го ди на. Ово по ка зу је да у на шој сре ди ни од акут ног 
хе па ти ти са Ц обо ле ва ју мла ђе осо бе, за раз ли ку од зе-
ма ља за пад не Евро пе и САД, где је про сеч на ста рост 
бо ле сни ка из ме ђу 35 и 40 го ди на, или Ја па на и Тај ва на, 
где су обо ле ле осо бе у про се ку ста ри је од 50 го ди на. 
С дру ге стра не, у сту ди ји из ве де ној у Егип ту нај ве ћи 
број акут но обо ле лих су та ко ђе мла ђе осо бе, уз ра ста 
до 20 го ди на. У на шем ис тра жи ва њу до ми ни ра ли су 
бо ле сни ци му шког по ла (80%). Ова ко ви сок удео му-
шка ра ца мо же се ту ма чи ти чи ње ни цом да је у Ср би ји 
че шћа ин тра вен ска зло у по тре ба нар ко ти ка ме ђу му-
шкар ци ма него међу женама, ка ко је по ка за ла сту ди ја 
Ин сти ту та за јав но здра вље Ср би је [16].

Та бе ла 3. Прог но стич ки фак то ри по ве за ни са пре ла ском акут ног у хро нич ни хе па ти тис Ц
Table 3. Prognostic factors in relation to progression of acute hepatitis to chronic hepatitis C

Прогностички фактори
Prognostic factors

Категорије
Categories

Број болесника с развојем 
хроничног хепатитиса

Number of patients with progress 
to chronic hepatitis

Број излечених 
болесника

Number of cured 
patients 

Вредност p
p value

Пол
Gender

Мушки
Male 15 17

0.055
Женски
Female 1 8

Старост (године)
Age (years)

≤30 10 17
0.717

>30 6 8

Пијење алкохолних пића
Alcohol consumption

Да
Yes 4 1

0.089
Не
No 6 12

Начин преноса вируса
Route of virus transmission

I.v. злоупотреба дроге
IV drug abuse 9 14

0.042Остало
Other 1 8

Непознат
Unknown 6 3

Тегобе
Symptoms

Не постоје
Absent 7 13

0.606
Постоје
Present 9 12

ALT повишен више од 
20 пута од нормалне 
вредности
ALT>20 x over normal

Да
Yes 12 18

0.564
Не
No 4 7

Укупан билирубин
Total bilirubin

Повишен
Elevated value 11 13

0.30
Није повишен
Normal value 5 12

Клинички ток
Clinical course

Благ
Mild 8 11

0.707
Умерено тежак
Moderate 8 14

Примена интерферона
Use of interferon

Да
Yes 6 20

0.006
Не
No 10 5
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Нај че шћи на чин пре но са HCV ин фек ци је код на-
ших бо ле сни ка би ла је ин тра вен ска зло у по тре ба ПАС. 
Тран сфу зи ју кр ви као фак тор ри зи ка ин фек ци је за бе-
ле жен је са мо код 1,8% обо ле лих. Ова чи ње ни ца по-
ка зу је да је тран сфу зи ја кр ви и да ље мо гућ, али ве о ма 
ре дак на чин ин фек ци је на кон оба ве зног те сти ра ња на 
HCV, ко ји се вр ши код свих да ва ла ца кр ви у Ср би ји од 
1994. го ди не. Ис пи ту ју ћи фак то ре ри зи ка за ино ку ла-
ци ју HCV, 20% обо ле лих је не ги ра ло би ло ко ји по знат 
пут пре но са HCV. Јед на од мо гућ но сти за ова кав на-
лаз мо гла би би ти чи ње ни ца да је са мо 7,3% обо ле лих 
би ло у гру пи ко ја је на ве ла прет хо дан ри зи чан пол ни 
кон такт. У ис тра жи ва њу из ве де ном 2006. го ди не у Ср-
би ји по ка за но је да је 16,3% осо ба уз ра ста 20–34 го ди не 
че сто ме ња ло сек су ал не парт не ре. Од њих је са мо по-
ло ви на (51,6%) по вре ме но ко ри сти ла кон дом [17]. Ово 
го во ри у при лог чи ње ни ци да се у Ср би ји не за шти ћен 
пол ни кон такт, иако зна ча јан у пре но су овог ви ру са, 
и да ље за не ма ру је. Ипак, ка да су у пи та њу бо ле сни ци 
код ко јих је на чин ин фек ци је остао не по знат, мо гло 
би ре чи би ти и о дру гим, рет ким на чи ни ма пре но са 
HCV (цир кум ци зи ја, бри ја ње у јав ним бер бер ни ца ма, 
тра ди ци о нал ни на чин бра ти мље ња). Ови ри зи ци су, 
ме ђу тим, углав ном че шћи у зе мља ма дру гих ре ги о на 
и дру гих оби чај них об ли ка по на ша ња (зе мље Бли ског 
Ис то ка и Ази је).

У на шој гру пи бо ле сни ка ин ку ба ци ја је тра ја ла од 
јед ног до три и по ме се ца. Код бо ле сни ка ко ји су зло у-
по тре бља ва ли ПАС утвр ђе на је ста ти стич ки зна чај но 
кра ћа ин ку ба ци ја у од но су на оста ле на чи не пре но са. 
Иако по ве за ност ду жи не ин ку ба ци је и на чи на пре но-
са ви ру са до сад ни је зна чај ни је ана ли зи ра на, раз лог 
би мо гао би ти у ди рект ном уно ше њу ве ће ко ли чи не 
ви ру са у кр во ток пу тем за ра же них ига ла, што су са-
оп шти ли Мо зли (Mo sley) и са рад ни ци [18].

Акут на HCV ин фек ци ја нај че шће је асимп то мат ска 
или без жу ти це. Уоп ште но, син дром акут ног хе па ти ти-
са се са сто ји од симп то ма ко ји об у хва та ју умор, ми ал-
ги је, ни ску фе брил ност, осе ћај не при јат но сти у де сном 
гор њем ква дран ту аб до ме на, гу би так апе ти та, муч ни-
ну и по вра ћа ње. У на шој сту ди ји код 54,1% бо ле сни ка 
уста но вљен је симп то мат ски об лик бо ле сти, а код 38,2% 
ди јаг но сти ко ван је ик те рус, што је че шће у од но су на 
сту ди је ко је су про спек тив но пра ти ле осо бе на кон убо-
да иглом или ин тра вен ске ко ри сни ке ПАС. Сту ди је дру-
гих ауто ра су по ка за ле да је ик те рус за бе ле жен у 8,8% и 
14% слу ча је ва, док је асимп то мат ски об лик бо ле сти био 
за сту пљен код ви ше од две тре ћи не бо ле сни ка [19, 20]. 
Ве ћи про це нат ис пи та ни ка с те го ба ма у на шој сту ди ји 
у од но су на на ве де не до не кле је и оче ки ван, с об зи ром 
на то да је ова сту ди ја осми шље на та ко да пре по зна осо-
бе из ко хор те бо ле сни ка с акут ним хе па ти ти сом. На ши 
ис пи та ни ци су углав ном има ли бла ги и уме ре но те шки 
об лик бо ле сти. За раз ли ку од не ких дру гих сту ди ја, у 
на шем ис пи ти ва њу ни је би ло бо ле сни ка с акут ним по-
пу шта њем функ ци је је тре, хе па тич ком ен це фа ло па ти-
јом или по ја вом асци те са [4, 7, 21].

Не га тив на HCV РНК је уоче на код 28% ис пи та ни ка 
на ше сту ди је. Мо же мо прет по ста ви ти да је не га ти ван 

на лаз ви ру са по вре мен у акут ном хе па ти ти су Ц, као 
што је на ве де но у слич ном про цен ту и у дру гим ис-
тра жи ва њи ма [7, 21]. Ова по ја ва про ла зно не га тив не 
HCV РНК у кр ви мо же се об ја сни ти па то ге нет ским 
зби ва њи ма с по чет но сна жним CD4+ Т-ће лиј ским 
од го во ром ко јим се ви рус ели ми ни ше. По на вља њем 
те сти ра ња ви ру са у акут ном хе па ти ти су мо же се от-
кри ти ка сни ја по зи тив на РНК у за ви сно сти од мо гу ће 
иму но ло шке из ме не код бо ле сни ка. Ме ђу тим, одр жа-
ва ње по зи тив не ви ру сне РНК се нај че шће ја вља с раз-
во јем хро нич ног об ли ка, што ука зу је на то да се од нос 
имун ског си сте ма до ма ћи на и ви ру са то ком вре ме на 
уста лио [22, 23].

Раз вој хро нич ног хе па ти ти са Ц је за бе ле жен код 
укуп но 39% бо ле сни ка, с тим да је ова кав ток за бе-
ле жен код 66,7% бо ле сни ка ко ји ни су при ма ли ин-
тер фе рон. Раз ли чи те ис хо де спон та ног из ле че ња (од 
18% до 57%) са оп шти ли су мно ги ауто ри [11, 20, 24]. 
За то сма тра мо да је за да ва ње ко нач ног од го во ра о 
про цен ту спон та ног из ле че ња од акут ног хе па ти ти са 
Ц по треб но оба ви ти про спек тив но ди зај ни ра не, ко-
хорт не сту ди је с ве ћим бро јем ис пи та ни ка и че шћим 
те сти ра њем HCV РНК.

За хр о нич ни хе па ти тис Ц по сто је де фи ни са ни 
про то ко ли за ан ти ви ру сно ле че ње; то, ме ђу тим, ни је 
слу чај с акут ним хе па ти ти сом Ц. Од лу ка о спро во ђе-
њу ан ти ви ру сног ле че ња мо ра се до не ти у кон тек сту 
при род ног то ка бо ле сти, а ње но за по чи ња ње тре ба да 
бу де у рав но те жи с мо гућ но шћу спон та ног из ле че ња 
[11, 24]. Као и код хро нич ног, та ко се и ле че ње од акут-
ног хе па ти ти са Ц вр ши при ме ном ин тер фе ро на ал фа 
(IFNα). Успе хом ле че ња се сма тра не га ти ви за ци ја HCV 
РНК на кон шест ме се ци, што је нај че шће у ко ре ла-
ци ји с нор мал ним кли нич ко-би о хе миј ским на ла зом. 
По след њих го ди на се у ле че њу акут ног хе па ти ти са Ц 
уме сто стан дард ног пре по ру чу је при ме на пе ги ло ва ног 
ин тер фе ро на. Пе ги ло ва ни IFNα има по вољ ни ја фар-
ма ко ки не тич ка свој ства и при ме њу је се јед ном не дељ-
но. Ме ђу тим, ис тра жи ва ње је по ка за ло да је ле че ње 
стан дард ним и пе ги ло ва ним IFNα при бли жно јед на ко 
ефи ка сно [25]. Зна чај на раз ли ка по сто ји у ком фор но-
сти за бо ле сни ка при ме ном пе ги ло ва ног IFNα јед ном 
сед мич но, што би мо жда по бољ ша ло њи хо во при др-
жа ва ње те ра пиј ском ре жи му. Та ко ђе, ле че ње акут ног 
хе па ти ти са Ц ан ти ви ру сном те ра пи јом још ни је ре ги-
стро ва но у на шој зе мљи, а це на стан дард ног ин тер-
фе ро на је зна чај но ма ња од це не пе ги ло ва ног, што је 
ва жно уко ли ко бо ле сни ци мо ра ју са ми да га пла те. У 
ле че њу ис пи та ни ка на ше сту ди је опре де ли ли смо се за 
про то кол 24-не дељ не при ме не стан дард ног IFNα јер је 
ве ћи на сту ди ја по ка за ла ефи ка сност ова квог на чи на 
ле че ња [13, 25, 26]. Кра ће ле че ње евен ту ал но се мо же 
при ме ни ти у слу ча ју по вољ ног ра ног ви ру со ло шког 
од го во ра (не га ти ван HCV РНК на кон че ти ри сед ми-
це те ра пи је) или код бо ле сни ка ко ји не ма ју ге но тип 1, 
што ни смо би ли у мо гућ но сти да тех нич ки и фи нан-
сиј ски из ве де мо.

На кон ле че ња ин тер фе ро ном опо ра ви ло се око 80% 
ис пи та ни ка. Овај на лаз био је ви со ко ста ти стич ки зна-
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ча јан (p<0,01) у од но су на гру пу ис пи та ни ка са спон-
та ним раз во јем бо ле сти. Овај ре зул тат не дво сми сле но 
го во ри у при лог ефек тив но сти при ме не ин тер фе ро на 
у ле че њу акут ног хе па ти ти са Ц. У сту ди ја ма ко је су та-
ко ђе ис пи ти ва ле ефе кат при ме не ин тер фе ро на успех је 
за бе ле жен код ве ћи не ле че них (од 60% до пре ко 90%). 
Раз лог ова ко ши ро ког ра спо на успе ха ле че ња ле жи у 
раз ли чи том ди зај ну сту ди ја, бро ју ис пи та ни ка укљу-
че них у ис тра жи ва ње, њи хо вој хе те ро ге но сти, ду жи ни 
при ме не те ра пи је, као и до зи ин тер фе ро на. Та ко је у 
сту ди ји Но му ра (No mu ra) и са рад ни ка [19] при ме њен 
стан дард ни IFNα2b код укуп но 30 ис пи та ни ка свр-
ста них у две гру пе, у за ви сно сти од вре ме на и ду жи-
не при ме не те ра пи је (не ки су ле че ни ду же од го ди ну 
да на). Уку пан те ра пиј ски успех је по стиг нут код 70% 
бо ле сни ка. У пр вој про спек тив ној сту ди ји Је ке ла (Ja ec
kel) и са рад ни ка [26], у ко јој је та ко ђе при ме њен стан-
дард ни ин тер фе рон код 44 ис пи та ни ка, 43 бо ле сни ка 
су из ле че на (98%). Ипак, по треб но је ис та ћи да је у овој 
сту ди ји ле че ње за по че то од мах на кон по ста вља на ди-
јаг но зе, што је ве ро ват но ути ца ло на ова ко до бро из ле-
че ње. У сту ди ји До ра (Do re) и са рад ни ка [27], из ве де ној 
у Аустра ли ји, ана ли зи ра на су 74 бо ле сни ка с акут ним 
хе па ти ти сом Ц, пре све га ин тра вен ских нар ко ма на. 
Бо ле сни ци су ле че ни пе ги ло ва ним IFNα2a и 63,5% је 
сма тра но из ле че ним. Ауто ри су не што ни жи про це нат 
из ле че ња об ја сни ли чи ње ни цом да је те ра пи ја у од но-
су на дру ге сту ди је за по че та не што ка сни је (про сеч но 
на кон 30 сед ми ца), ка да је спон та но из ле че ње ма ње ве-
ро ват но. Та ко ђе, у не дав но из ве де ној про спек тив ној 
мул ти цен трич ној сту ди ји у Не мач кој, ко ја је об ја вље на 
2013. го ди не, Де тер динг (De ter ding) и са рад ни ци [9] су 
за бе ле жи ли ста би лан ви ру со ло шки од го вор код 91,5% 
бо ле сни ка с акут ним хе па ти ти сом Ц.

По ред раз ли чи тог успе ха у при ме ни ин тер фе ро на 
у ле че њу осо ба с акут ним хе па ти ти сом Ц, оп ште је 
при хва ћен став да је ра на при ме на ан ти ви ру сне те ра-
пи је ефек тив ни ја у ле че њу. По след њих де сет го ди на 
мно го се ди ску ту је о нај по доб ни јем вре ме ну за ње но 
за по чи ња ње, од но сно о вре ме ну че ка ња на спон та но 
из ле че ње. Те ра пи ја ко ја се од мах при ме ни мо же до ве-
сти до бес по треб ног ле че ња (енгл. over tre at ment) код 
осо ба чи ја би се бо лест мо жда и спон та но по вољ но 
за вр ши ла. С дру ге стра не, од ла га ње за по чи ња ња ле че-
ња мо же сма њи ти мо гућ ност за од го вор на те ра пи ју. У 
на шој сту ди ји утвр ђе но је да је у гру пи бо ле сни ка код 
ко јих је ле че ње ра ни је за по че то (пре 45. да на бо ле сти) 
успех био зна чај но бо љи. Ова кав на лаз је не што дру-
га чи ји у од но су на дру ге сту ди је ко је су се ве о ма че сто 
из во ди ле, а у ко ји ма је уочен углав ном ло ши ји ефе кат 
те ра пи је уко ли ко се она од ла га ла ду же од 12 не де ља. 
На при мер, у сту ди ји Ка ма ла (Ka mal) и са рад ни ка [28] 
ис пи та но је 129 бо ле сни ка ко ји су би ли свр ста ни у три 
гру пе у од но су на вре ме за по чи ња ња ле че ња. У пр вој 
гру пи ле че ње је за по че то у 8. не де љи и успех је био 
95%. У гру пи ис пи та ни ка код ко јих је ле че ње за по че-
то у 12. не де љи успех је био 92%, док је код бо ле сни ка 
чи је је ле че ње од ло же но за 20. не де љу про це нат успе ха 
ле че ња био зна чај но ни жи – све га 76%. До слич них ре-

зул та та до шли су и Де тер динг и са рад ни ци [9]. На и ме, 
у овој сту ди ји ана ли зи ра но је 107 ис пи та ни ка са симп-
то ми ма обо ље ња, а свр ста ни су у гру пу бо ле сни ка код 
ко јих је те ра пи ја за по че та од мах и у гру пу код ко је је 
ле че ње од ло же но за 12. не де љу. Раз ли ка у успе ху при-
ме ње не те ра пи је би ла је 13,7%. Узрок раз ли ке у успе ху 
ле че ња у на шој сту ди ји, ко ји је за бе ле жен код за по чи-
ња ња ле че ња у од но су на 7, а не 12. не де љу, мо гао би 
би ти у чи ње ни ци да ни је од ре ђи ван по ли мор фи зам 
IL28B. За ово ген ско обе леж је бо ле сни ка по ка за но је 
да има не сум њив прог но стич ки зна чај у успе ху ле че-
ња ин тер фе ро ном и мо жда мо же по мо ћи у ре ша ва њу 
ди ле ме о по чет ку ле че ња [29].

Из у зев при ме не ан ти ви ру сне те ра пи је, ути цај на 
раз вој хро нич ног об ли ка код на ших бо ле сни ка има 
и на чин ин фек ци је ви ру сом. На и ме, код бо ле сни ка 
код ко јих је на чин ино ку ла ци је ви ру са био не по знат 
зна чај но че шће се раз вио хро нич ни хе па ти тис. Об ја-
шње ње мо же би ти да се код осо ба без ја сног фак то ра 
ри зи ка те же и ка сни је по ста вља ди јаг но за акут не HCV 
ин фек ци је. То има као по сле ди цу од ла га ње од го ва ра-
ју ћег ле че ња. За оста ле ана ли зи ра не прог но стич ке 
фак то ре (пол, ста рост, по сто ја ње симп то ма и жу ти-
це, кли нич ки ток) ни је утвр ђе но да су ста ти стич ки 
зна чај ни у пред ви ђа њу из ле че ња акут ног хе па ти ти са 
Ц. Иако су ре зул та ти сту ди ја у по гле ду прог но стич-
ких фак то ра раз ли чи ти, у не ки ма је за бе ле же но да су 
жен ски пол, мла ђе жи вот но до ба, симп то мат ски об лик 
бо ле сти и по ја ва ик те ру са по зи тив ни прог но стич ки 
фак то ри [7, 9, 11, 21, 30]. У на шој сту ди ји та кав ре зул-
тат ни је утвр ђен.

На кра ју, по треб но је ис та ћи да смо све сни чи ње-
ни це да би ре зул та ти ис тра жи ва ња мо гли има ти ве ћи 
зна чај уко ли ко би број бо ле сни ка укљу че них у сту ди ју 
био ве ћи, да је од ре ђи ван HCV РНК за све бо ле сни ке 
у ви ше на вра та (нпр. у 4. и 12. не де љи, на кра ју ле че ња 
и шест ме се ци по за вр шет ку ле че ња), као и да је од-
ре ђи ван по ли мор фи зам IL28B. Та ко ђе, ра ди по твр де 
ди јаг но зе акут ног хе па ти ти са Ц, би ло би по жељ но бо-
ле сни ци ма ура ди ти и фи бро скен. На жа лост, по треб не 
по дат ке ни је би ло мо гу ће ура ди ти из тех нич ко-фи нан-
сиј ских раз ло га, а ме то да фи бро ске на је у на шој зе мљи 
тек не дав но уве де на као стан дард на ди јаг но стич ка 
про це ду ра. Без об зи ра на мо жда на ве де не објек тив не 
не пот пу но сти у на шем ис тра жи ва њу, у пи та њу је јед-
на од пр вих (иако пре ли ми нар на) сту ди ја из ве де них 
у Ср би ји ко ја на кри тич ки на чин ана ли зи ра од ли ке 
акут ног хе па ти ти са Ц и ње го во ле че ње. Сма тра мо да 
су до би је ни на ла зи ва жан под стрек да љем и пот пу ни-
јем про у ча ва њу HCV ин фек ци је.

ЗАКљУЧАК

Акут ни хе па ти тис Ц је зна ча јан ме ди цин ски про блем с 
ви со ким про цен том пре ла ска у хро нич ни об лик. Нај-
зна чај ни ји пут пре но са HCV је ин тра вен ска зло у по-
тре ба нар ко ти ка. Тран сфу зи ја кр ви и крв них де ри ва та  
и да ље по сто ји као ре дак, али мо гућ узрок ин фек ци је. 
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Код хо спи та ли зо ва них бо ле сни ка акут ни хе па ти тис 
Ц нај че шће про ти че као благ и уме ре но те жак об лик 
бо ле сти, док се асимп то мат ски об ли ци бе ле же код 
ма ње од по ло ви не бо ле сни ка. При ме на ин тер фе ро на 
је де ло твор на у из ле че њу, што спре ча ва раз вој хро-
нич не бо ле сти. Ле че ње је успе шни је уко ли ко се при-
ме ни то ком пр вих се дам не де ља ин фек ци је. Зна ча јан 
прог но стич ки фак тор пре ла ска у хро нич ни об лик је-
сте и на чин пре но са ви ру са, ко ји је че шћи уко ли ко је 

не по знат. Ра ди до би ја ња ко нач ног од го во ра на мно ге 
ди ле ме у ве зи с акут ним хе па ти ти сом Ц, по треб не су 
про спек тив не сту ди је ко је би об у хва ти ле ве ћи број 
ис пи та ни ка ко ји би би ли над гле да ни до вољ но ду го, 
с од ре ђе ним по ли мор фи змом IL28B и у ко ји ма ће се 
у де фи ни са ним ин тер ва ли ма од ре ђи ва ти ви ре ми ја. 
На да мо се да ће ово пре ли ми нар но ис тра жи ва ње да-
ти под стре ка да љем ан га жо ва њу хе па то ло га на овом 
ва жном кли нич ком ен ти те ту.
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SUMMARY
Introduction Acute hepatitis C most frequently develops af-
ter parenteral infection of hepatitis C virus. The disease often 
develops into chronic infection, although it can resolve spon-
taneously. Interferon alpha (INF-α) is used in therapy, but still 
without precise treatment recommendations.
Objective The aim was to present characteristics of patients 
with acute hepatitis C and to assess effectiveness of using re-
combinant INF-α in therapy.
Methods Total of 55 patients with acute hepatitis C, hospi-
talized at the Clinic for Infectious Diseases in Belgrade from 
January 2005 to December 2012 were enrolled in this study. 
Forty-one patients were under follow-up over six months for 
evaluation of the development of the disease into a chronic 
infection and effectiveness of treatment with INF-α.

Results Eighty percent of patients were male of average age 
29.6±8.6 years; in 61.8% patients intravenous drug abuse was 
determined as risk factor. Thirty patients (54.1%) had no symp-
toms and 38.2% were icteric. Acute hepatitis C spontaneously 
resolved in 33.3% patients, while in the treated group 79.6% 
of patients completely recovered (p=0.006). Treatment success 
was 92.9% in the group of patients who started with treatment 
before the 45th day of disease, while in the patients who started 
treatment later the success rated 58.3% (p=0.037).
Conclusion Acute hepatitis C is most common in young male 
adults infected via injection drug abuse. The use of INF-α is ef-
fective in the treatment of the disease, and success of the treat-
ment is more probable if treatment is started before the 45th day.
keywords: acute hepatitis C; prognostic factors; therapy; in-
terferon alpha
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