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Fibroscanner giver hab
om bedre behandlingsforlab

Hidetil har leverbiopsi veeret lee-
gens bedste redskab til at fa viden
om sygdommens pavirkning

af leveren. Desveerre er det res-
sourcekravende og en belastning
for patienten. To forskningsforleb i
Odense og Kgbenhavn undersoger
muligheden for at erstatte biopsier
med scanninger. Malet er bedre
behandlingsforleb for patienterne.

Laegerne har leenge onsket at finde en
erstatning for leverbiopsier. "En leverbiopsi
er en invasiv undersggelse, som bade er
ressourcekraevende, forbundet med ubehag
og smerte og i sjeeldne tilfeelde alvorlige
blgdninger og dod. Mange patienter gnsker

derfor slet ikke at fa foretaget en leverbiopsi,
og det betyder, at vi ikke lobende kan studere
sygdommens udvikling,” forteeller Lars Peters,
reserveleege pd Amtssygehuset i Herlev,
Heaematologisk afdeling. Han har gennem et
par ar beskeeftiget sig med HCV-patienter pa
Epidemiklinikken pa Rigshospitalet.

Nu har et fransk firma udviklet en type
scanner, som kan give leegerne et indtryk af
graden af fibrosedannelse i leveren — uden et
fysisk indgreb pa patienten.

“Med en fibroscanner er der ingen be-
graensning for, hvor ofte man kan analysere
sygdommens udvikling,” forteeller Lars Peters
og fortseetter:

”Vores hab er, at den kan reducere antallet
af nedvendige biopsier og dermed eliminere
den lille risiko, patienterne altid er udsat for, p



» nar de bliver biopteret. Nogle patienter vil

aldrig udvikle behandlingskravende fibrose,
og kun dem, der virkelig har brug for det, ber
udszettes for indgreb,” fortaeller Lars Peters.

Bedre behandlingsforlgb

”Hidtil har kun biopsien kunnet fortzelle, hvor
fremskreden sygdommen var. Men kun i én
ud af fire biopsier finder vi normalt s meget
fibrose, at vi vil tilbyde behandling. Resten af
patienterne holder vi under observation og
gentager ofte biopsien efter tre til fem ar,” siger
Lars Peters.

Med udsigten til et bedre diagnostisk
redskab har Odense Universitetshospital
og Hvidovre Hospital i Kebenhavn derfor
pabegyndt et forskningsforleb med en ny
fibroscanner.

Over en arreekke vil de to hospitaler deles
om scanneren, for at f mere information om
hvorvidt den kan erstatte veevsprover i den
lgbende bedemmelse af patienter med kronisk
hepatitis C.

Spaendende sigte
for forskningsforlab

Tilsammen har hospitalerne omkring 1200
patienter med kronisk viral hepatitis. Deraf
har 75 procent hepatitis C, og ca. 200 er
inficeret samtidigt med hepatitis C og hiv.

”Vi vil gerne scanne, undersoge og tage
blodprever p4 alle hver 6. maned. P4 den made
kan vi fa et bedre indblik i den udvikling, der
sker over tid,” fortaeller Lars Peters.

Projektets indledende formal er at under-
sege, hvor precist fibroscanneren kan bruges
som diagnostisk varktaj, og om den helt kan
erstatte behovet for at foretage leverbiopsi pa
patienterne. Det indebeerer en reekke under-
sogelser ud over selve scanningen, som skal
sammenlignes med scanningsresultatet.

Lars Peters fortaller, at det bl.a. vil besta
af méling af sdkaldte fibrosemarkerer, som er

bestemte blodproever, der kan indeholde infor-
mation om graden af fibrose. Alle patienter vil
ogsa blive undersegt for cirrose-stigmata, som
er en rackke fysiske tegn pé cirrose uden pa
kroppen. Eeks. kan nogle fa oget veneteg-
ning pd maven (caput medusae) andre kan pa
brystkassen fa blodkarudvidelser, der antager
form som edderkopper (spider naevi).

Lars
Peters mener, at

fibroscanneren efter at

at demme vil kunne

assistere laegerne i udred-

ningen og monitore-
ringen af sygdommen
pa en bedre made end

leverbiopsien.

Derudover vil en del af patienterne

fa foretaget en leverbiopsi i lobet af
undersegelsesperioden. Alle fundene vil
blive sammenlignet med resultaterne fra
scanningerne.

Med fibroscanneren vil leegerne ogsa
gerne undersoge allerede behandlede
patienter: ”Vi vil undersoge levertilstanden
hos dem, der har haft gavn af behandlingen.
Nogle studier viser, at leverstivheden reduce-
res igen. Hvilket altsé betyder, at behandlin-
gen ikke bare stopper udviklingen af fibrose i
leveren, men at den ogsa har en forbedrende
effekt pa leveren,” forklarer Lars Peters.

Fordele ved fibroscanner

Der vil veere flere fordele for leegerne ved
at benytte scanning i stedet for biopsi i

» En fibroscanner maler leverens stivhed

En fibroscanner kan beskrive leverens stivhed, som er et mél for graden af fibrose i

leveren. Jo mere fremskreden sygdommen er, desto storre vil graden af bindevaevs-

dannelse i leveren veere. Bindevaevet - eller arveaevet — gor leveren stivere.

Som andre scannningsapparater har fibroscanneren et scanningshoved, som placeres

over det, der skal scannes - i dette tilfeelde leveren.

Fibroscanneren sender lavfrekvente bolger ind gennem leveren, og den hastighed,

hvormed belgerne bevager sig gennem leveren, athanger af stivheden, som males
i kilopascal. Til at beskrive leverfibrose bruges en semikvantitativ skala: FO = ingen
fibrose, F1 = let fibrose, F2 = moderat fibrose, F3 = svzr fibrose, F4 = cirrose.

udredningen af sygdommen.

“Fibroscanning er - ud over at veere non-
invasiv - en mere objektiv undersggelse med
storre reproducerbarhed end leverbiopsi, "
forteeller Lars Peters og fremhaver et studie
af HCV-patienter, hvor man tog leverbiopsi
bade fra den hejre og den venstre leverlap og
fandt en forskel pa én fibrosegrad mellem de
to prover hos en tredjedel af patienterne.

“Derfor kan en enkelt biopsi, der kun
udgor 1/50.000 af den samlede levermasse,
vise et forkert billede af den reelle tilstand i
leveren,” forklarer Lars Peters.

”Derimod er det volumen, man under-
soger med fibroscanning, omkring 100 gange
storre, hvilket vil give langt storre sikker-
hed i bedommelsen,” forteller Lars Peters,
der héber, at det ogsa kan veere med til at
reducere den fejlmargin, man finder, nar for-
skellige patologer skal bedemme den samme
prove. Lars Peters vurderer, at atheengig af
patologernes erfaring er 20 procent af deres
bedommelser ikke ens.

Lars Peters fremhzever ogsa den fordel ved
fibroscanneren, at den kan betjenes af alle;
bade sygeplejersker og leeger, at underse-
gelsen er hurtig, og at den ikke kreever, at
patienten indlaegges. "Det vil rent tidsmaes-
sigt vaere en stor fordel for leegerne,” siger
Lars Peters.

Sammenfattende mener han, at fibroscan-
neren, efter alt at demme, vil kunne assistere
laegerne i udredningen og monitoreringen af
sygdommen pa en bedre made end leverbi-
opsien.

”1 fremtiden vil det kun vere nogle
patienter, der stadig vil veere nodt til at fa
foretaget leverbiopsi for behandling. Selve
overvagningen af sygdommens udvikling kan
formentlig oftest ske uden indgreb,” siger Lars
Peters.
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Fortrolighed hjzelper patientforlob

Hepatitis C er en alvorlig kronisk
sygdom. Heldigvis kan mange
patienter helbredes, hvis de
gennemforer behandlingsforle-
bet. Bivirkninger kan vere mange
og afgerende for, om patienten
gennemforer behandlingen. At
holde patienterne i behandlingen
tackles bedst gennem et teet for-
trolighedsforhold til dem.

Nogle hepatitis C-patienter skal til tider tackle
svaere bivirkninger. De kommer af behandlin-
gen med pegyleret interferon, der gives som
injektion en gang om ugen og ribavirin, der
tages som tabletter morgen og aften.

Mange oplever ledsmerter, treethed, om-
hed i muskler og influenza-symptomer. En
gang imellem oplever patienterne psykiske
bivirkninger. Det kan vere svert at kombin-
ere med en normal hverdag, hvor maske bade
job og familie skal passes.

Vi ved godt, at det kan vere et meget
kraevende behandlingsforleb, vores patienter
skal igennem. Derfor er det vigtigt, at vi op-
bygger et fortrolighedsforhold til patienterne,
hvor de oplever, at de kan komme til os med
sporgsmal og eventuelle bekymringer — nar
som helst”

Det forteller Gully Eriksdottir, som er
sygeplejerske pd Amtssygehuset i Herlevs
Gastroenterologiske afdeling. Hun arbejder
til daglig med hepatitis-patienter, som enten
skal begynde pa eller er i et behandlingsfor-
lob pé afdelingen.

En normal
hverdag med hepatitis C

Gully Eriksdottir forteeller, at man pa
afdelingen forsoger - sa vidt det er muligt
- at tilpasse behandlingen individuelt til
patienternes hverdag.

De fleste kan leere at behandle sig selv i
hjemmet. Derfor underviser man patienterne
i, hvordan de selv kan indsprejte medicinen.
Det fungerer pé stort set samme made som
for diabetespatienter, idet kanylen blot skal
stikkes en lille smule ind under huden inden
indholdet sprojtes ind.

Skal forlgbet tilpasses et arbejdsliv,
opfordrer man patienten til at tage indsprojt-
ningerne sent fredag aften. P4 den made kan
det forste ubehag forhabentlig soves veek.
Dernzest kan patienterne bruge weekenden
til at tackle bivirkningerne, der er veerst i de
forste dage efter indsproejtningen.

”S4 man kan godt opretholde en nogen-
lunde normal hverdag. Men for en enlig
mor med to-tre born kan det alligevel vaere
sveert, fordi man er sa treet,” forteller Gully
Eriksdottir.

Tabubelagt sygdom

Gully Eriksdottirs patienter kommer fra alle
samfundslag. Hun ser bdde dem, der lever et
hérdt liv pa gaden uden socialt netveerk og
de patienter, der begar sig i mere velstillede
samfundslag, som maske har bern og familie,
men som ikke gnsker, at andre skal have
kendskab til deres sygdom.

”For mange HCV-patienter — uanset deres
baggrund - er det tabu at lide af hepatitis
C. Det skyldes den made, sygdommen ofte
erhverves pa. Langt de fleste af patienterne

har faet hepatitis C ved at bruge urene nale i
forbindelse med enkeltstiende narkoindtag
eller som led i et decideret stofmisbrug,”
forteeller Gully Eriksdottir.

Derfor kan patienterne fole sig sat i bas
som narkoman, nar sygdommen konstateres.
Det kan i visse tilfeelde heemme patienternes
onske om at fa vejledning og fuldfere behand-
lingen pé trods af den store sandsynlighed for
helbredelse.

“Har vi opbygget et tet fortroligheds-
forhold til dem, far de et frirum hos os til at
tale om sygdommen, og der kan vare mange
aspekter, de kan have behov for at sette ord
pd,” forteeller Gully Eriksdottir.

Hun vejleder ogsa sine patienter i de
nedvendige foranstaltninger, de ma tage,
nér de lider af hepatitis. Det indebzerer ogsa
omrdder inden for privatsfeeren, og skal hun
kunne vejlede dem korrekt, er de nedt til at
fole sig i trygge heender pa afdelingen.

”Alt, hvad vi taler om, er naturligvis
fortroligt,” forteller hun og fortseetter: Vi
sorger for, at de altid kan komme i kontakt
med os, i hvert tilfeelde i arbejdstiden. De
kan bare ringe med spergsmal og eventuelle
bekymringer””

Tat pa patienterne

Det teette forhold til patienterne har flere
fordele i forhold til behandlingsforlebet.
Det betyder bade, at patienterne foler sig
trygge ved at komme pa afdelingen, og at de
fortsetter behandlingen. p



» “Tkke alle vores patienter forer en discipli-
neret hverdag med job og familie. Nogle
lever neesten fra dag til dag. Kan vi opbygge
et forhold til denne gruppe af patienter, som
indebzerer, at de oplever en ansvarsfolelse
over for os, er der storre sandsynlighed for,
at de gennemforer behandlingen,” siger Gully
Eriksdottir. Hun forteller, at hun ofte kom-

mer meget tet pa denne type patienter, fordi

de som regel ikke har noget andet netveerk.
For denne gruppe af patienter, der har lagt

et méske mangedrigt stofmisbrug bag sig,
oplever hun dog ikke, at det er risikoen for
sveere bivirkninger, der skulle afskraekke dem
fra behandling. I deres liv har de oplevet og
provet det, der var langt verre. For dem er
det taette forhold til afdelingen det vigtigste.

Tidlig versus sen
behandling af hepatitis C

En lang reekke faktorer spiller ind,
nar laegerne vurderer, hvornar

de skal behandle patienter med
hepatitis C. Den generelle trend
gar dog mod tidligere og tidligere
behandling set i forhold til
smittetidspunkt og tidspunkt for
diagnose. Herunder vurderes de
forskellige faktorer af tre danske
specialister i behandling af hepati-
tis C patienter.

Det er ofte komplekst at behandle en
hepatitis C-infektion.

Der findes mange undertyper af virus,
og patienterne reagerer forskelligt pa savel
sygdom som behandling. Bivirkningerne kan
ligeledes veere sveere hos nogle og lette hos
andre, og det har stor betydning for gennem-
forelsen af behandlingsforlgbet, at patienten
har et godt socialt netveerk.

Selvom trenden generelt gar mod tidligere
behandling af inficerede patienter, har oven-
nevnte faktorer stor indflydelse pa leegernes
valg af behandlingstidspunktet hos en given
patient.

HepCnyt har sat de tre danske hepatitis
C-specialister, dr. med. Bjarne @rskov Lind-
hardt, dr. med. Poul Schlicting og dr. med.
Helmer Ring-Larsen staevne for at diskutere
betydningen af de forskellige faktorer.

Fibrosefaktoren

Patienter med hepatitis C monitoreres
lobende med leverbiopsier for udviklingen
af fibrose. Hvis patienten far en vis grad af
fibrose, tilbydes han eller hun behandling:
“Fibrose er en arvaevsdannelse, der opstar
ileveren pa grund af infektionen med hepa-
titis C-virus. Mange hepatitis C-patienter

4

har en vis grad af fibrosedannelse. De, der
ikke behandles med det samme, gar lobende
til kontrol, og hvis fibrosen nar bestemte
niveauer, tilbydes de behandling,” siger de
tre laeger, som pépeger, at fibrosedannelse
ikke altid er en forudsetning for behandling,
men at effekten af behandlingen falder med
graden af fibrose.

Aldersfaktoren

Kun en vis procentdel af de, der er smittet
med hepatitis C, udvikler leverfibrose,
skrumpelever eller leverkraeft. En del udvikler
aldrig disse leversygdomme, og kun ganske fa
bliver syge, mens de er unge.

Jo aldre en patient bliver, desto mere
relevant bliver behandling. Det findes der fire
arsager til:

“For det forste stiger sandsynligheden
for, at man som hepatitis C-patient udvikler
fibrose med alderen. Sandsynligheden for at
udvikle fibrose er saledes mange gange storre
hos en 50-drig end en 25-drig patient,” siger
de tre leeger:

”For det andet udvikler fibrosen sig hur-
tigere hos de, der far fibrose i en sldre alder.
Hvis man inficeres som 50-arig, kan en alvorlig
fibrose udvikles i lobet af relativt fa &r”.

“For det tredje er udsigten for helbredelse
for de, der allerede har faet fremskreden fibrose,
vaesentlig ringere, end hvis man ikke har
fibrose. Effekten af behandlingen falder med
alderen, ” siger de tre leeger.

For eksempel er det vist, at 74 procent af 20-
arige helbredes ved behandling, mens kun 44
procent af 60-arige helbredes ved behandling.
Specialisterne papeger ogsa, at bivirkningerne
bliver veerre, hvis man allerede er blevet syg:

”Hvis man forst har faet skrumpelever, er
bivirkningerne ved behandlingen langt veerre
end ellers. Hvorvidt de egede bivirkninger
skyldes medicinen eller sygdommen, ved man
ikke,” siger de tre laeger.

“For at fa et godt behandlingsforlob med
denne gruppe, er det vigtigste, at vi hjeelper
dem til at fole, at de er noget veerd,” siger
Gully Eriksdottir og fortsetter: "Nogle
mener, at visse sygdomme, som f.eks. hepa-
titis, er mindre fine end andre. Det er ikke
tilfeeldet her. Vi mener, at alle patienterne har
krav pa vores stotte og hjelp. Og det er ikke
altid medicinen, der er det vigtigste.”

Den sociale faktor
Behandling af hepatitis C tager mange
maneder og har mange bivirkninger. Derfor
er det utroligt vigtigt, at patienten har et godt
socialt netverk, som kan hjaelpe dem med at
gennemfore behandlingen:

"Det er en udfordring at gennemfore
en behandling af hepatitis C. Derfor er det
veesentligt, at patienten har rimeligt ordnede
forhold og et godt socialt netveerk, der kan
hjelpe dem. De skal have et liv, der er s&
ordnet, at de kan gennemfore behandlingen.
Huvis det er en enlig mor, der skal i behand-
ling, er det vigtigt, at hun har andre til at
hjeelpe sig i hverdagen. Feks. foraldre, der
kan hjelpe hende med at passe bernene, hvis
det bliver nodvendigt i behandlingsforlobet,”
siger de tre laeger og fortsatter:

“Den sociale faktor er meget vigtig og en
forudsaetning for behandling, naesten uanset
hvor fremskreden sygdommen er”

Motivations-faktoren

Huvis en patient med hepatitis C er meget
motiveret for behandling og meget offensiv i
sit onske om behandling, spiller det ogsa en
rolle for behandlingstidspunktet:

“Der findes de patienter, som bare vil af
med virus og som direkte far en darligere
livskvalitet ved bevidstheden om, at de er
smittede med hepatitis C. Det er en vigtig
faktor i vores vurdering,” siger de tre lager.

Genotype-faktoren

Der findes seks forskellige genotyper af
hepatitis C, hvoraf genotype 1, 2, 3 og 4 findes
i Danmark. Godt halvdelen af de danske
patienter er smittet med genotype 1, mens
resten er smittet med genotype 2 og 3. Enkelte
indvandrere er smittet med genotype 4. »

» Der er ikke er nogen forskel p4, hvor farlige

de forskellige genotyper er, men der er stor
forskel pa, hvor lette de er at behandle. Det
spiller ogsa ind i leegernes vurdering:

”Groft sagt kan man sige, at vi behandler,
hvis vi har en patient, som er inficeret med
type 2 eller 3, som er ung, har et godt socialt
netverk og som ikke har et alkoholforbrug.
Hvis patienten har genotype 1, har prob-
lemer med alkohol eller har en dérlig social
platform, er vi ikke glade for at behandle,
medmindre patienten har en begyndende
fibrose. En behandling nytter jo ikke noget,
hvis den ikke bliver fulgt af patienten,” siger
de tre specialister.

Kort tid efter smitte

Kun en lille procentdel af de, der bliver
smittet med hepatitis C, udvikler sakaldt akut
hepatitis C, som giver en raekke konkrete
symptomer pa infektionen. I de tilfeelde, hvor
patienten far akut hepatitis, og dermed kan
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identificeres, kan hurtig behandling veere
meget effektiv:

”Hvis man kan finde patienten i uge 12-
20, efter han eller hun er blevet inficeret, kan
man give en meget effektiv behandling. Det
er, som om infektionen pa dette tidspunkt
ikke har bidt sig rigtigt fast,” siger de tre
laeger.

Tidligere og tidligere behandling

P4 grund af de mange forskellige faktorer er
behandlingen af hepatitis C mere kompleks
end mange andre sygdomme. Det gor valget
af behandlingstidspunkt meget individuelt fra
patient til patient. Men samlet set er der dog
ifolge specialisterne en trend mod tidligere og
tidligere behandling af hepatitis C.

“Trenden skyldes bl.a., at vi i disse ar
leerer meget om at fintune dosis af medicin
og laengde af behandling i forhold til den
konkrete genotype og det konkrete monster,
hvormed patienten responderer pa sygdoms-

behandlingen. Det betyder, at behandlingen
gradvist bliver mere og mere effektiv med sta-
digt feerre unedige bivirkninger”, siger de tre
specialister, som ogsa papeger, at gkonomien
ikke spiller ind i Danmark for valget af tidlig
versus sen behandling.
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Dansk hepatitis C-forskning
skifter til hgjere gear

Professor, overlege Jens Bukh

er vendt hjem til Danmark efter

en arraekke i USA. Med sig har
han bragt muligheden for, at vi
herhjemme kan dyrke hepatitis
C-forskningen i et in vitro system.
Potentielt har hepatitis C-forsknin-
gen nu faet syvmilestovler pa.

Hepatitis C-viruset har veeret meget sveert at
fa krammet pé. Siden opdagelsen i 1989 har
en rackke forskere forsogt at skabe in vitro-
systemer til neerstudier af virus — uden held.
"Man har forgzaves forsogt at dyrke virus
i mange forskellige typer cellekulturer for
at skabe et in vitro-system. At det ikke har
kunnet lade sig gore, har veeret en gade for
os, men af de andre hepatitis vira er det kun
hepatitis A-virus, der kan dyrkes," forteeller
Jens Bukh. Han er netop vendt hjem til Dan-
mark efter i 15 &r at have forsket i hepatitis
C-virus ved National Institutes of Health i
USA. Jens Bukh fungerer nu som overlaege
ved Hvidovre Hospitals Infektionsmedi-
cinske afdeling, hvor han samarbejder med
forskningsenheden. Han bestrider desuden
et teoretisk professorat i humane vira og
virusinfektioner ved Kebenhavns Universitet.
Uden in vitro-systemer har forskningen
i hepatitis C-virus veret langsommelig i
forhold til forskningen i mange andre besleg-
tede vira, og mange aspekter af virus’ biologi
er endnu ukendte for forskerne.
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Det bliver der nu lavet om p4, hvis det

star til Jens Bukh: Et samarbejde mellem
amerikanske og japanske forskere resulterede
i midten af 2005 i, at man kunne offentliggeore
en levedygtig hepatitis C-cellekultur, dog kun
i en enkelt celletype og kun for én af de seks
hepatitis C genotyper.

Forskning med syvmilestaver

Den selv samme cellekultur er nu i brug i
laboratoriet pd Hvidovre Hospital under
ledelse af Jens Bukh og hans forskergruppe,
som har videreudviklet kultursystemet til
andre hepatitis C-genotyper.

Denne opdagelse vil give forskning inden
for hepatitis C syvmilestovler pa. "Hvor man
for var nedt til at anvende forsogsdyr som
chimpanser i mange undersegelsestrin, er
det nu muligt at lave langt flere forseg langt
hurtigere end tidligere,” siger Jens Bukh.

Antistoffer
i akutte patienter

Til en start vil Jens Bukh fokusere sin
forskning pé studiet af virus’ naturhistorie
og dermed fa en storre forstaelse af dens
livscyklus og dens essentielle komponenter.
Hébet er at finde og karakterisere vitale
komponenter i virus, som man kan stile en
behandlingsudvikling imod.

"Derudover vil vi gerne studere vira’ reak-
tion pa forskellige antistoffer," forteeller Jens
Bukh og fortseetter: "Feks. antistoffer isoleret
fra kroniske patienter. Det er nemlig kun hos

denne gruppe, man finder neutraliserende
antistoffer mod sygdommen, men de er ikke i
stand til at udrydde sygdommen”

I den akutte form af en hepatitis C-in-
fektion udvikler kroppen i de fleste tilfeelde
ikke neutraliserende antistoffer mod virus,
og hos de patienter, der helbreder sig selv i
denne fase, er det immunforsvarets T-celler,
der udrydder virus fra kroppen. Derfor kan
man faktisk blive angrebet af sygdommen
igen og igen og ende med at blive kronisk syg,
selvom ens krop har forméet at udrydde virus
tidligere.

Langt hurtigere
test af medikamenter

Med et in vitro-system opnér Jens Bukh
og hans forskningsgruppe mulighed for at
teste medikamenter langt hurtigere, end det
foregar nu. ”I sin mest simple form indebeerer
det blot et studie af sammenblandingen af
de virus-inficerede leverceller og forskellige
fortyndinger af medikamenter,” forteller Jens
Bukh, der ogsa pa lang sigt kunne taenke sig
at veere med til at udvikle mere formaliserede
testsystemer for forskellige typer af medika-
menter og potentielle vaccine-kandidater.
“Méske udvikler vi en dag en effektiv
vaccine, som kroppen kan bruge til at danne
antistoffer og T-celle responser mod hepatitis
C, forteeller Jens Bukh, der med sin for-
skning haber at vaere med til at fremme vores
viden om hepatitis C til gavn for Danmark og
de 170 mio. smittede pa verdensplan. p
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Udviklingen af hepatitis C in vitro-systemet

Det var amerikanske og japanske forskere,
der udviklede in vitro-systemet. Det, der gav
dem det succesfulde resultat, var, at de brugte
en bestemt hepatitis C-stamme (JFH1), der i
modsatning til andre hepatitis C-virus kunne
formere sit arvemateriale i en levercellelinje
(Huh7), der ret bemeerkelsesverdigt stam-
mede fra en patient med leverkreeft.

”I lige preecis denne type celler kunne hepa-
titis C-stammen danne tilpas hoje maengder
ny virus til, at det kunne betale sig at anvende
den som et in vitro-system, ” forteeller Jens
Bukh og papeger, at et in vitro-system skal

ligne *virkeligheden’ s meget, som det er

muligt at opnd med en cellekultur.
Cellekulturen bestod for alvor preven, da
man opndede en infektips tilstand i en dyre-
model. Den viste, at den in vitro-genererede
virus kunne leve, reproducere og inficere
dyremodeller, som inkluderede chimpanser
og en saerlig musetype. Denne mus kan
ikke regenerere sine egne leverceller, hvilket
giver forskerne mulighed for at indseette
menneskelige leverceller i musen. Pa den
made opnar man at kunne undersoge virus
péa menneskelige celler. Denne model haber
Jens Bukh ligeledes at kunne benytte sig af
til fremtidige forseg, fordi man med den kan

Denne forsogsopstilling brugte
forskerne til at bevise, at in vitro-
systemets virus var i stand til at
skabe infektigse tilstande uden for
laboratoriet.

Q@verst ses RNA-transkripter af virus,
der skal testes for deres evne til at
inficere. Transkripter indsettes i en
cellekultur bestdende af Huh7,5-
celler, hvor de skal kunne leve og
reproducere.

I nzeste trin oprenses virus fra
cellekulturen og inficerer nye Huh7,5-
celler. Denne gruppe inficerede celler
fungerer som et virus-lager, hvorfra
man kan tage prover, som skal testes
pa forskellige systemer.

Nederst ses det, at virus blev testet

pé chimpanser, og de blev inficeret af
virus. Virus blev ogsé testet pa den
saerlige mus, der har leverceller fra
mennesket indsat i sin lever. Ogsa
denne blev inficeret af virus. Endelig
blev virus som kontrol endnu en gang
testet pd Huh7,5-celler, som vil ses
leengst til hojre. Under chimpansen
og musen ses en ekstra test, hvor man
viste, at virus fra dyrene igen kunne
inficere Huh 7.5 celler.

foretage mange flere infektionsforseg i en
relevant dyremodel, idet den eneste egentlige
dyremodel for hepatitis C, chimpansen,

er meget bekostelig og kun tilgeengelig til
forskning i USA.

Det er hepatitis C-virus af undertypen 2a,
som det er lykkedes forskerne at dyrke in
vitro. Hepatitis C-virus findes i1 alt seks hoved
genotyper, som Jens Bukh - som den forste

- beskrev det i 1993. De resterende fem er Jens
Bukh i gang med at udvikle in vitro-systemer
for pa Hvidovre Hospital. Det er indtil videre
lykkedes at dyrke virus, der indeholder
elementer af fire ud af de seks genotyper.
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Kort nyt om hepatitis C

Storre undersggelse
bekraefter forhgjet kraeftrisiko

Stor australsk undersogelse underbygger viden om hepatitis
C-patienters risiko for at udvikle leverkreeft.

Risikoen for at udvikle leverkreft hos patienter, der lider af hepa-
titis B eller C, er 20 til 30 gange hgjere end i den gvrige befolkning.
Det bekraefter et storre australsk studie af patienter med hepatitis B,
C eller kombineret hepatitis B og C i perioden 1990 til 2002.

Forskerne, der baserer deres udsagn pa data for neesten 120.000
patienter, kunne desuden rapportere en moderat forhejet risiko for at
udvikle andre kreeftformer for hepatitis-patienterne. Risikoen var tre
procent, to procent og tre procent for hhv. hepatitis B, C og hepatitis
B/C kombineret.

Kilde: Amin J. et al.: “Cancer incidence in people with hepatitis B og C-infection:

A large communitybased linkage study.” Journal of Hepatology, vol 45, issue 2, p.
197-203 (august 2006).

Gratis vaccination mod
hepatitis A + B

Hepatitis C-patienter kan nu gratis blive vaccineret mod hepatitis A og B.

Fra d. 1. august 2006 er tilbuddet om gratis vaccination mod hepatitis

A og B udvidet. Nu omfatter tilbuddet folgende grupper:

o Injektionsnarkomaner

« Pargrende, der bor sammen med en person med kronisk hepatitis
B-infektion

« Hepatitis C-smittede

« Born i daginstitutioner, hvor der gér et barn under skolealderen
med kronisk HBV-infektion. Enbedslaegen skal forst vurdere

 Born, som feerdes i boligomrader med tilfeelde af kendt hepatitis B
infektion. Sundhedsstyrelsen skal forst anbefale

Vaccinationerne bliver foretaget af den praktiserende leege.

For hepatitis C-patienter er det serligt den del af vaccinen, der
beskytter mod hepatitis A, som er vigtig. Det skyldes, at hepatitis A
kan fremskynde cirrose-dannelse i leveren.

Kilde: Sundhedsstyrelsen, www.sst.dk
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Otte patienter fundet ved blodscreening

Af de i alt 24.296 kandidatdonorer, der blev undersegt i 2005, blev
otte personer i alderen 21-51 dr testet positiv for hepatitis C-virus,
herunder syv kvinder og en mand. Fem var forstegangsdonorer,

to havde doneret blod for screening for hepatitis C infektion blev
indfort i 1991 og en var flergangsdonor, og var blevet testet negativ
ved sidste blodtapning. For fem af de smittede var smitteméaden
identificeret. To af de smittede havde haft intravengst stofmisbrug,
én havde haft seksuel kontakt med en smittet og to havde faet en
piercing eller tatovering. Intet af det smittede blod blev anvendt.
Kilde: Statens Serum Institut, www.ssi.dk/sw44111.asp
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Tandbgrsten smitter

I en aktuel undersogelse publiceret i septembernummeret af Journal

of Viral Hepatitis bekraeftes det, at der er en risiko forbundet med at
dele tandberste med et menneske, der er smittet med hepatitis C. I
undersogelsen blev spyt og tandbersteskyllevand testet for virus. Cirka
40 procent af proverne viste sig at vaere positive for hepatitis C RNA.
Om virus er i stand til at inficere en anden tandberstebruger vides ikke,
men den teoretiske risiko er dokumenteret med undersagelsen.

Kilde: Lock G. et al.: “Hepatitis C-contamination of toothbrushes: myth
or reality”, Journal of Viral Hepatitis, vol 13, p. 571-573 (2006)



