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A 1-es genotipust hepatitis C-infekciéban szenvedd be-
tegek bevonasaval lefolytatott eddigi legnagyobb beteg-
szamu, kozvetlen 6sszehasonlitd, randomizalt, pirhuza-
mos csoportt vizsgilat (IDEAL; Individualized Dosing
Efficacy versus flat dosing to Assess optimal. pegilated
interferon therapy) eredményeit a New England Journal
of Medicine kozolte 2009. augusztus 6-1 szimdban [1].

Az IDEAL tobbcentrumos, véletlen besorolasos (ran-
domizdlt), parhuzamos csoportos III.b fazist klinikai
vizsgalat volt, amelyet az Amerikai Egyesiilt Allamok

118 kozpontjaban végeztek korabban nem kezelt, 1-es
genotipust, kréonikus hepatitis C-fertézésben és kom-
penzalt stadiumban 1év6, krénikus majbetegségben
szenvedS betegek részvételével. A vizsgilatba bevont
3070 beteget hirom csoportba sorolva 48 hétig kezel-
ték pegildlt interferon (PEG-IEN)-¢-2b 1,5 pg/ttkg/
hét vagy PEG-IEN-a-2b 1,0 pg/ttkg/hét + ribavirin
800-1400 mg/nap, illetve PEG-IFN-a-2a 180 ng/hét
+ ribavirin 1000-1200 mg,/nap kombinacioval.

Az SVR esélye annal nagyobb,
minél nagyobb mértékben csékkent a HCV-RNS 12 hét utan
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1. dbra Az SVR (a kezelés befejezését kovets 24. héten kimutathatatlan HCV-RNS-szint) esélye a 12 hét utin mért HCV-RNS-csokkenés fliggvényében.

Szignifikancidt nem kozoltek
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Az SVR esélye annal nagyobb,
minél korabban valt el6szor detektalhatatlannd a HCV-RNS
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2. dbra Az SVR (a kezelés befejezését kovetd 24. héten beliil kimutathatatlan HCV-RNS-szint) esélye a HCV-RNS els§ detektalhatatlannd vildsdig eltelt id6
fiiggvényében. Szignifikanciat nem kozoltek
A relapszus esélye annal nagyobb,
minél késébb valt elészor detektalhatatlanna a HCV-RNS
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3. dbra A relapszus (a HCV-RNS-szint a kezelés végén kimutathatatlan, de azutin 24 héten beliil kimutathat6va vélik) esélye a HCV-RNS-szint elsé detek-

tilhatatlannd valdsdig eltelt id§ fiiggvényében. A 0-24. héten detektalhatatlannd vilé HCV-RNS esetén (a négy oszloppar osszesitve) a PEG-IFN alfa-

2a kezelés mellett szignifikdnsan, 1,34-szer nagyobb volt a relapszus esélye, mint a PEG-IFN alfa-2b kezelés esetén (31,5% vs. 23,5%, kiilonbség: 8%;
95% CI: 2,8%-13,2%)
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A C-virus szerologiai aktivitdsit jelz§ HCV-RNS-
szintet a kiindulaskor, az antiviralis kezelés 2., 4., 12.,
24., 48. hetében, illetve a terdpia befejezését kovetd 4.,
12. és 24. héten mérték. Tartds viroldgiai valasznak
(sustained virologic response, SVR) tekintették, ha a
HCV-RNS szintje a kezelés befejezését kovets 24. hé-
ten nem volt kimutathat6é (<27 NE/ml). A betegeket a
HCV-RNS-szint logaritmusos (log,) valtozdsa alapjin
is csoportositottik: <1 log , 1-<2 log , 2-<3 log,,
3—<4 log,,, >4 log,, ¢s kimutathatatlan (<27 NE/ml).
Leillitottdk azoknak a betegeknek a kezelését, akik ese-
tében a véltozds <2 log , volt a 12. hétre, illetve akik
esetében a virus még a kezelés 24. hetében is kimutat-
haté volt.

A vizsgilat els6dleges hatdsmutatdja, a 48 hetes keze-
1ést kovetd tovabbi 24 hetes megfigyelés utin SVR-t el-
¢érd betegek aranya az RBV-dézisban meglév kilonbsé-
gek ellenére (a betegek kerekitve 52%-a azonos dézist,
38%-a alacsonyabb dézist, 10%-a magasabb dézist kapott
a PEG-IFN-«-2b + RBV csoportban, mint a PEG-IFN-
a-2a + RBV csoportban) nem tért el a 3 kezelési agban
(a fenti sorrendben: 40%, 38%, 41%). A kezelés végén
(end of treatment) észlelt eltérd vilaszaranyokat (53%,
49%, 64%) kompenzalta az eltérS relapszusarany (24%,
20%, 32%), és ez magyarazza, hogy a kezelés befejezését
kovetSen fél évvel nem volt szignifikins kiilonbség az
SVR-ben.

Az IDEAL vizsgalat eredményei megerdsitették, hogy
a terdpia 12. hetére elért HCV-RNS-szint-csokkenés
mértéke pozitiv prediktiv faktora az SVR elérésének az
alkalmazott pegildlt interferon (PEG-IFN-a) tipusitol,
illetve a tanulmdanyban alkalmazott kezelési protokoll-
tol fiiggetlentil. A HCV-RNS-szint 3—<4 log,, csokke-
nése esetén a PEG-IFN-a-2b + ribavirin terdpidval kere-
kitve 21%, mig PEG-IFN-«-2a + ribavirin terapiaval 17%,
>4 log,, csokkenés esetén mdr sorrendben 40% és 32%,
mig kimutathatatlanna valt virus esetén (early virologic
response, EVR) sorrendben 81% és 74% az SVR elérésé-
nek valoszintisége (1. dbra).

Tehdt a vizsgalat adatai azt timasztjak ald, hogy az
SVR esélye annil nagyobb, minél nagyobb mértékben
csokkent a HCV-RNS-szint a kezelés 12. hetére.

A HCV-RNS-szintnek nemcsak a kiindulasi értékhez
viszonyitott csokkenése, hanem elsé alkalommal torténd
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kimutathatatlannd vdldsinak idSpontja is befolyasolja
az SVR esélyét. Abban az esetben, ha a HCV-RNS mir
a 0-2. héten detektilhatatlanna vélt, PEG-IFN-a-2b +
ribavirin terapiaval 96%, mig PEG-IFN-a-2a + ribavirin
terdpidval 84%, a 12-24. hét kozott sorrendben 44% és
36% volt az SVR elérésének lehetSsége. A tartds virolod-
giai vilasz esélye tehdt anndl nagyobb volt, minél kordb-
ban valt detektalhatatlannd a HCV-RNS (2. abra).

Az IDEAL vizsgilatban elemezték a HCV-RNS-szint
kimutathatatlanna vélisinak és a relapszus gyakorisi-
ganak el6forduldsat is. A betegség kitjulasa eltérd volt
a vizsgalati csoportokban. Ha a HCV-RNS a 4-12. hét
kozott mir nem volt kimutathaté, PEG-IFN-a-2b +
ribavirin terdpidval 14%, PEG-IFN-a-2a + ribavirin teri-
piaval 20% volt a relapszus esélye, mig a 12-24. hét ko-
zott virusmentessé valok csoportjaban ez az ariny sor-
rendben 49%-ra és 59%-ra novekedett.

A relapszus esélye tehdt anndl nagyobb volt, minél
kés6bb vilt elGszor detektilhatatlannd a HCV-RNS-
szint. PEG-IFN-a-2a + ribavirin kezelés esetén a relap-
szus esélye valamivel nagyobb volt, mint PEG-IFN-a-
2b + ribavirin terapia esetén, bér a kiillonbség nem érte
el a statisztikai szignifikancia szintjét (3. dbra).

A dolgozat szerzGi végkovetkeztetésként azt fogal-
maztik meg, hogy az l-es genotipusit HCV-fert6zott
betegekben a tartds virusvilaszban és a kezelés tolerdl-
hat6sidgiban nem volt szignifikins kilonbség a két ren-
delkezésre 4llo pegililt interferon + ribavirin kezelési
mod vagy a két eltérd doézist peginterferon-alfa-2b-
kezelés kozott.
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»A vér és a testnedvek elviltozasai képezik nz atvezetést o helyi és az altalanos

betegségek kozott.”

(Gabriel Andral)
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