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REZUMAT
Introducere. Studii recente au evidenţiat faptul că pacienţii infectaţi cu virusul hepatitic B (VHB), cu în-
cărcătură virală mare, se corelează cu risc crescut cu carcinom hepatocelular, motiv pentru care menţinerea 
sub control a încărcăturii virale (AND VHB) are un rol important.
Obiective. Evaluarea dinamicii încărcăturii virale şi a gradului de fi broză, alaninaminotransferaza (ALT) şi 
statusul în sistemul antigen HBs/anticorp HBs (AgHBs/AcHBs), sistemul antigen HBe/anticorp HBe (AgHBe/
AcHBe) şi stabilirea unor corelaţii.
Materiale şi metode. Au fost selectaţi pentru studiu 86 de pacienţi cu vârsta între 18 şi 65 ani. Au fost 
evaluaţi în dinamică, respectiv 0, 3, 6, 12, 24 de luni, următorii parametrii: încărcătură virală (AND VHB), 
AgHBs (cantitativ), AgHBe, Ac HBs, Ac HBe, gradul de fi broză (evaluat prin FibroTest/ FibroMax şi FibroScan 
concordante), complianţă.
Rezultate şi concluzii. Terapia antivirală cu entecavir a îmbunătăţit prognosticul pacienţilor incluşi în studiu 
după 24 de luni de tratament, astfel: 3,46% au avut răspuns complet/vindecare, 32,5% din toţi pacienţii 
incluşi în studiu au avut seroconversie AgHBe, 73,4% au avut răspuns virologic menţinut, 76,4% au avut 
răspuns biochimic, 37% răspuns histologic.

Cuvinte cheie: fi broză hepatică, hepatită cronică, virus hepatitic B, entecavir, 
analog nucleozidic

ABSTRACT
Background. Recent studies have shown that in HBV(hepatitis B virus) infected patients, high level viral 
multiplication collocates with a high risk of hepatocellular carcinoma, thus underlying the importance of 
keeping under control viral multiplication in chronic hepatitis HBV patients.
Aims. To evaluate the status viral load replication seroconversion, fi brosis in dynamic ALT (alanin 
aminotransferase) in dynamic, and status HBs Ag (HBs antigen), HBe Ag (Hbe antigen) as well as to establish 
some correlations, under the antiviral treatment with entecavir.
Material and method. We selected for the study 86 patients with age between 18 and 65 years old, who had 
at the initial evaluation, the results correlated of the tests FibroScan and FibroTest/ FibroMax (initial and after 
48 weeks), HBV- DNA- level, HBsAg, HBeAg, anti-HBs antibodies, anti-HBe antibodies in dynamic, adherence 
(0,3,6,12, months).
Results and conclusions. Antiviral therapy with entecavir has improved the prognosis of patients included 
in the study after 24 months of treatment as follows: 3,46% of all patient had HBsAg seroconversion 32,5% 
of all patients in the study had HBeAg seroconversion, 73,4% had a maintained virologic response, 76,4% 
had a biochemical response, 37% – a histological response.
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INTRODUCERE

La nivel mondial la ora actuală, Organizaţia 
Mon dială a Sănătăţii estimează că virusul hepatitic 
B-VHB a infectat peste 2 miliarde de oameni, dintre 
care 350-400 de milioane sunt purtători cronici de 
VHB (1). Anual se înregistrează mai mult de un 
milion de decese din cauza infecţiei cu VHB, ca ur-
mare a cirozei hepatice şi a complicaţiilor, precum 
şi a cancerului hepatocelular (1,2).

OBIECTIVE

Evaluarea dinamicii încărcăturii virale şi a gra-
dului de fi broză, alaninaminotransferaza (ALT) şi 
statusul în sistemul antigen HBs/anticorp HBs 
(AgHBs/AcHBs), sistemul antigen HBe/anticorp 
HBe (AgHBe/AcHBe) şi stabilirea unor corelaţii 
sub tratamentul antiviral cu entecavir.

MATERIALE ŞI METODE

Lotul studiat a inclus 86 de pacienţi diagnosticaţi 
cu hepatită cronică cu VHB internaţi şi trataţi în 
Clinica Medicală a Spitalului Clinic de Urgenţă 
„Sf. Ioan“ – Bucureşti şi la Institutul Naţional de 
Boli Infecţioase „Prof. Dr. Matei Balş“ în perioada 
ianuarie 2008 – decembrie 2011. Au primit trata-
ment cu entecavir: doza 0,5 mg/zi pentru pacienţii 
naivi şi 1 mg/zi pentru pacienţii ce au primit 
tratament anterior cu lamivudină. Majoritatea paci-
en ţilor au primit tratamentul prin programul susţinut 
de CNAS. Studiul a fost un studiu prospectiv, pa-
cienţii fi ind monitorizaţi pe o perioadă de 24 de luni 
de la momentul iniţierii tratamentului cu entecavir.

Acest studiu a constat în determinarea, la mo-
mentul iniţierii tratamentului şi la momentele cheie 
în decursul terapiei şi la sfârşitul monitorizării, pe 
parcursul a 24 de luni, a următorilor parametri:

nivelul seric al ADN HBV la 0, 3, 6, 12, 24 • 
luni;
markeri serici ai infecţiei cu VHB: AgHBs, • 
AcHBs, AgHBe, AcHBe la 0, 3, 6, 12, 24 luni; 
evaluarea fi brozei prin FibroScan, FibroTest/• 
FibroMax (concordanţe – nu mai mult de un 
grad de fi broză diferenţa între cele două re-
zul tate) la 0, 12, 24 de luni;
Marker biochimic: ALT la 0, 3, 6, 12, 24 de • 
luni;
Complianţa la 3, 6, 12, 24 de luni. • 

Studiul a benefi ciat de o bază de date în Excel 
pentru introducerea datelor. Rezultatele au fost 
corelate cu datele din literatura de specialitate. Ana-
liza statistică a bazelor de date ale studiului nostru 

s-a realizat cu softurile SPSS şi SPSS Modeler. 
S-au folosit coleraţii Pearson, Spearmen, Kendell. 
Pragul minim acceptat ca şi corelaţie semnifi cativă 
statistic este 0,05.

REZULTATE ŞI DISCUŢII 

O analiză elaborată a studiului a luat în calcul 
dinamica principalilor parametri care pot fi  consideraţi 
criterii de monitorizare a terapiei antivirale în hepatita 
cronică cu VHB:

1. seroconversia AgHBs/AcHBs;
2. seroconversia AgHBe/AcHBe;
3. dinamica HBV-DNA;
4. dinamica fi brozei;
5. dinamica ALT-ului.

Dinamica AgHBs/AcHBs
Urmărind Ag HBs în dinamică, s-a constatat că, 

după 12 luni de tratament cu entecavir, apare nega-
tivarea AgHBs la 2 pacienţi (2,3%), iar după 24 de 
luni alţi 3 pacienţi (3,46%). Negativează AgHBs 
5,76% dintre pacienţi. De menţionat că: la 12 luni de 
tratament un pacient AgHBe pozitiv s-a negativat 
AgHBs şi unul din lotul cu AgHBe negativ. După 24 
de luni de tratament, un pacient Ag HBe pozitiv şi 2 
AgHBe ne gativ au negativat AgHBs.

La intrarea în studiu, 3 pacienţi prezentau AcHBs 
în titru neprotector, ce s-au infectat cu virus mutant. 
Aceşti 3 pacienţi (3,46%) au dezvoltat titruri pro-
tectoare (AcHBs > 100 UI/ml), unul după 12 luni, iar 
ceilalţi doi, la 24 de luni.

Dinamica AgHBe/AcHBe
Lotul studiat include 86 de cazuri de hepatită 

cronică virală de tip B. Pe baza prezenţei sau 
absenţei AgHBe la includerea în studiu, pacienţii 
au fost împărţiţi în două subgrupe:

1. lot 1a: 62 pts (72,1%) AgHBe pozitiv, din care 
21 de pacienţi erau AcHBe+ la iniţierea tratamentu-
lui cu entecavir

2. lot 1b: 24 pts (27,9%) AgHBe negativ
S-a remarcat faptul că, din cei 41 de pacienţi cu 

Ag HBe pozitiv, au negativat AgHBe de la iniţierea 
tratamentului cu entecavir, astfel:

la 6 luni de tratament – 18 pacienţi;• 
la 12 luni de tratament – 28 de pacienţi; • 
la 24 luni de tratament – 30 de pacienţi.• 

Au dezvoltat AcHBe+ de la iniţierea tratamentului 
cu entecavir: 

la 6 luni de tratament – 14 pacienţi; • 
la 12 luni de tratament – 24 de pa• cienţi; 
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la 24 de luni de tratament – 28 de pacienţi pre-• 
zentau AcHBe comparativ cu 30 de pacienţi 
care negativaseră AgHBe.

 Spre deosebire de trendul AgHBs, dinamica se-
roconversiei AgHBe/AcHBe denotă 2 particularităţi: 
una asociată lunii 6 şi alta asociată lunii 12. Sero con-
versia în sistemul AgHBs/AcHBs s-a evidenţiat la 12 
luni, respectiv 24 de luni de tratament (Fig. 1). 
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FIGURA 1. Dinamica AgHBe/AcHBe

Se constată un fenomen de negativare a AgHBe şi 
apariţie a AcHBe după 6 luni de tratament cu entecavir, 
urmând un fenomen de convergenţă a curbelor la 
lunile 12 şi 24 de tratament, unde se produce inter-
sectarea curbei de negativare a AgHBe cu cea de apa-
riţie a AcHBe. Acest fapt ar putea fi  legat de genetica 
HBV care în zona asociată care include şi genele care 
codifi că pentru AgHBe. De îndată ce replicarea virală 
are tendinţa de a se remodela (posibil prin trecerea de 
Ia faza replicativă la cea integrativă) ar ignora sinteza 
AgHBe folosindu-l pe acesta ca momeală – distracting 
factor – pentru sistemul imun al gazdei (3). 

În dezvoltarea de AcHBe, problema este că apariţia 
AcHBe nu asociază şi vindecarea şi mai mult decât 
atât, permite VHB dezvoltarea unei mutante precoce 
(3,4). Apariţia acestui tip de mutantă ar putea fi  de-
fi nitorie din punct de vedere al sensibilităţii virusului 
la terapia antivirală specifi că în cazul nostru cu 
entecavir. Din păcate în cadrul studiului nostru eva-
luarea pentru mutaţiile precore nu s-a făcut.

Este ştiut faptul că seroconversia reprezintă mo-
mentul de referinţă în dinamica unui marker serologic, 

dar în acelaşi timp nu trebuie să uităm că până la acest 
moment există sistemul de negativare al unui marker 
în afara seroconversiei şi mai mult decât atât se pot 
înregistra şi seroconversii ambisens din Ac în Ag HBe 
- moment ce se suprapune cu un nou episod de citoliza 
şi reluarea replicării virale la un nivel net superior 
(5,6), ceea ce s-a întâmplat într-un singur caz în studiul 
nostru.

În cazul pacientului nostru, acesta la 6 luni a ne-
gativat AgHBe, la un 12 luni de tratament prezenta 
AcHBe pozitiv, iar la 24 de luni a apărut seroconversia 
AgHBe+/AcHBe negativ corelată cu breakthrough 
biochimic şi virologic. Acest fenomen l-am pus pe 
seama faptului că pacientul, după 12 luni de tratament, 
a devenit necompliant.

În cazul lotului studiat, nu se pot face corelaţii între 
dinamica seroconversiei AgHBe/AcHBe şi serocon-
versia AgHBs/AcHBs, deoarece pacienţii care au fă-
cut seroconversie în sistemul HBs, au fost AgHBe 
negativi.

Dinamica încărcăturii virale
Evaluând dinamica viremiei medii faţă de mo-

mentul iniţial, de 5,6 log10 s-a remarcat o scădere de 
2,3 log 10 la 3 luni de tratament, urmată de o scădere 
de 3,8 log 10 la 6 luni de tratament faţă de momentul 
iniţial, 4,34 log10 la 12 luni faţă de momentul iniţial 
şi 4,35 log la 24 de luni de tratament faţă de momentul 
iniţial. Se remarcă scăderi importante ale viremiei la 
3, 6, 12 luni faţă de momentul iniţial urmată de staţio-
nare la 24 faţă de 12 luni. Din analiza datelor, se 
observă faptul că valorile viremiei ale pacienţilor la 
intrarea în studiu au fost cuprinse între 1.4910 log10 
şi 8.1480 log10, cu o valoarea medie/mediană de 
5.605/5.3595 log10. La 12 luni de tratament cu 
entecavir valorile viremiei au fost cuprinse între 7.5 
log 10 şi viremie nedetectabilă cu o medie/mediană 
1.26 log 10, iar la 24 luni viremia a variat între 7.04 
log10 şi viremie nedetectabilă, iar media/mediana a 
fost de 1.24 log 10 (Tabelul 1).

TABELUL 1. Dinamica nivelului seric AND VHB
Viremie 0 Viremie 3 Viremie 6 Viremie 12 Viremie 24

N
Valid 86 86 86 86 86

Missing 0 0 0 0 0

Mean 5.605326 3.319779 1.797174 1.261477 1.248442

Std. Error of Mean 0.1580676 0.2265477 0.2454781 0.2298968 0.2324580

Median 5.359500 3.009000 .812500 0.000000 0.000000

Mode 8.0410 0.0000 0.0000 0.0000 0.0000

Std. Deviati on 1.4658590 2.1009171 2.2764703 2.1319750 2.1557271

Variance 2.149 4.414 5.182 4.545 4.647

Minimum 1.4910 0.0000 0.0000 0.0000 0.0000

Maximum 8.1480 8.0410 8.5070 7.5080 7.0410
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Dacă la 3 luni doar 10 pacienţi (11,6%) aveau 
viremie nedetectabilă, la 6 luni 43 de pacienţi (50%) 
aveau viremie nedetectabilă, la 12 luni 69,7% (60 
pacienţi), urmat la 24 de luni de o relativă staţionare 
a procentului pacienţilor cu viremie nedetectabilă, 
respectiv 73,2% (63 pacienţi).

În funcţie de răspunsul la tratament, după 3 luni de 
tratament cu entecavir, 3 pacienţi au prezentat non 
răspuns primar şi 2 pacienţi breakthrough virologic, 
toţi fi ind necomplianţi la tratament (Tabelul 2).

TABELUL 2. Analiza răspunsului la tratament în funcţie 
de viremie
Răspuns la tratament T3 T6 T12 T24

Non răspuns primar 3 0 0 0

Răspuns virologic 10 43 70 63

Răspuns virologic parţial 71 30 8 7

Breakthrough 2 8 3 0

Pacienţii care au avut breakthrough virologic după 
3 luni, 6 luni, 12 luni aveau transmitere verticală, cu 
vârsta cuprinsă între 18-25 ani, AgHBe+, din mediu 
rural, grad înalt de fi broză F3 respectiv F4, au urmat 
tratament cu doză de 1 mg/zi, iar 7 din ei au fost 
necomplianţi la tratament.

Deoarece în cadrul studiului nu s-au facut teste 
care să evidenţieze mutaţii ce determină rezistenţa la 
entecavir, nu putem spune cu certitudine ci doar pre-
supune faptul că non-complianţa, tratamentul anterior 
cu lamivudină au favorizat rezistenţă la tratamentul 
cu entecavir şi apariţia breakthrough virologic.

După 24 de luni de tratament cu entecavir, 7 pa-
cienţi prezentau răspuns virologic parţial. Aceşti 
pacienţi au asociat sexul masculin, cu grad mare de 
fi broză la 24 de luni F3-F4, AgHBe pozitiv.

Răspuns virologic menţinut la 24 de luni de tra-
tament, au prezentat pacienţii cu nivelul ALT la 24 
luni de tratament în limite normale, grad de fi broză 
F0, F1, F2, mod de transmitere orizontal, mediu urban, 
studii medii şi superioare. 

Răspunsul virologic menţinut la 24 de luni de tra-
tament a fost corelat negativ cu vârsta 18-25 de ani, 
ICM extreme (subponderal, obezitate grad I) şi absenţa 
AcHBe.

Cazurile cu rebound virusologic la 6, 12, 24 de 
luni s-au corelat cu: sex masculin, vârsta 18-25 ani, 
grad înalt de fi broză iniţială F3, F4, AgHBe+, trans-
mitere verticală şi tratament antiviral anterior.

Cazurile de răspuns virologic parţial la 24 de luni 
s-au asociat cu sexul masculin, gradul mare de fi broză 
F3-F4 la 24 de luni şi persistenţa la 24 de luni de la 
tratament a AgHBe.

Dinamica fi brozei
S-a constatat că din cei 86 de pacienţi introduşi 

în studiu 66,3% pacienţi au avut fi broză F2, 25,6% 
pacienţi au avut fi broză F3, iar 8,1% dintre pacienţi 
au avut fi broză F4.

După 12 luni de tratament entecavir, la 20 
pacienţi (23,25%) fi broza a regresat, iar la 66 de 
pacienţi (76,75%) s-a înregistrat un scor staţionar al 
fi brozei. În nici un caz din cele tratate nu s-a înre-
gistrat progresia fi brozei. 

La sfârşitul celor 24 de luni de tratament, din 
analiza rezultatelor, s-a constatat că fi broza a re-
gresat la 32 de pacienţi (37,28%), la 53 de pacienţi 
(61,6%) fi broza a staţionat, iar la un pacient (1,16%) 
a progresat (Tabelul 3).

TABELUL 3. Analiza patternului evolutiv al fi brozei la 
pacienţii trataţi 

PaƩ ernul evoluti v al fi brozei 
din ti mpul tratamentului

Pacienţi trataţi (%)

După 12 luni de 
la tratament

După 24 luni de 
la tratament

Progresie 0 (0,00%) 1 (1,16%)

Staţionare 66 (76,75%) 53 (61,6%)

Regresie 20 (23,255%) 32 (37,28%)

Total pacienţi 86 (100%) 86 (100%)

Din dinamica fi brozei pe grade de fi broză, se 
remarcă faptul că majoritatea din cei ce aveau grad 
de fi broză F2 şi F3 la momentul iniţial, au înregistrat 
regresia fi brozei. Astfel, după 12 luni de tratament, 
21 pacienţi au regresat de la gradul de fi broză F2 la 
F1, iar la 24 de luni 24 pacienţi aveau F1 faţă de 
momentul intrării în studiu. 

Regresie de la F3 la F2 au înregistrat 3 pacienţi 
la 12 luni de tratament şi 5 pacienţi la 24 de luni de 
tratament faţă de momentul iniţial. Un pacient a 
înregistrat progresia fi brozei de la F3 la F4. Nici un 
pacient care la momentul iniţial avea F4 nu a 
regresat. Cei mai multi pacienţi care au înregistrat 
staţionarea fi brozei pe parcusul celor 24 de luni de 
tratament aveau la momentul iniţial F2 – 17 pacienţi 
(19,7%) şi F3 – 16 pacienţi (18,6%).

Urmărind dinamica fi brozei de la momentul 
intrării în studiu, la 12 luni de tratament, cât şi la 24 
de luni de tratament, la grupa de vârsta 18-24 de 
ani, predomină gradul de fi broză F3 şi F4. Acest 
lucru se datorează faptului că, în studiu au fost 
incluşi pacienţi cu transmitere verticală, care la 
momentul includerii în studiu se încadrau în grupa 
de vârsta 18-24 de ani, iar la momentul respectiv 
aveau grad avasat de fi broză F3 – F4.

Dinamica ALT seric
Analizând dinamica ALT seric în lotul studiat, se 

observă faptul că, la iniţierea tratamentului, valoarea 
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ALT maximă depăşea 5 x N, cu o valoare medie de 
aproximativ 2,5 x N, urmând a avea o pantă descen-
dentă a valorilor maxime şi la 3 luni, respectiv 6 luni 
de tratament.

La momentul iniţierii tratamentului, 10 (11,6%) 
pa cienţi au avut ALT valori la limita superioară a 
normalului, asociind încărcături virale cu valori medii 
şi mari şi grad de fi broză F2, F3. Deşi la momentul 
respectiv, ghidul nu prevedea indicaţie de tratament, 
cei 10 pacienţi au primit tratament cu entecavir (nu 
prin programul CNAS). (2,3,7,8)

De menţionat faptul că, cei 10 pacienţi au avut 
viremii nedetectabile după 12 luni de tratament şi au 
avut răspuns virologic menţinut la 24 luni de tratament 
cu entecavir. 

Pe parcursul celor 24 de luni de tartament cu 
entecavir, au avut răspuns biochimic:

la 3 luni de tratament 31,4% dintre pacienţi; • 
la 6 luni – 47,6% dintre pacienţi;• 
la 12 luni – 64% dintre pacienţi;• 
la 24 de luni – 76,4% dintre pacienţi.• 

Toate cazurile cu breakthrough virologic au fost 
pre cedate de breakthrough biochimic, situaţie în con-
cordanţă cu literatura de specialitate. (2,3,9,10,11)

Corelaţii şi factori de predicţie
După 24 de luni de tratament, valorile încărcăturii 

virale VHB se corelează liniar pozitiv cu mediul de 
provenienţă (p = 0,0047) (mediul rural favorizează 
valori mai mari ale viremiei), modul de transmitere (p 
= 0,0041), studiile (p = 0,0051), nivelul de fi broză 
(gradele avansate de fi broză F3 – F4 asociază valori 
mari ale viremiei VHB) (p = 0,0047), AgHBe la 24 de 
luni (p = 0,0027), ALT seric la 24 de luni (p = 
0,0058).

Valorile încărcăturii virale VHB dupa 24 de luni de 
tratament se corelează liniar negativ cu vârsta paci-
enţilor p = -0,027 (tinerii asociază viremii mai mari la 
acel moment) şi ICM cu p = -0,029 şi AcHBe p = 
-0,042. Se remarcă faptul că pacienţii cu ICM la ex-

treme, fi e subponderali, fi e obezitate gr I) asociază 
valori ale încărcăturii virale mai mari (Tabelul 4).

După 24 de luni de tratament, gradul de fi broză a 
fost corelat liniar pozitiv cu încărcătura virală la 24 de 
luni (p = 0,0047), mediul de provenienţă (p = 0,0042), 
nivelul de instruire (p = 0,0044) şi doza administrată 
(p = 0,0043), transmitere (p = 0,0052) şi corelat liniar 
negativ cu ICM (p = -0,0038) şi AcHBe (p = -0,0047) 
(Tabelul 5).

Dinamica AgHBe la 24 de luni de tratament a fost 
corelată liniar pozitiv cu nivelul ALT seric la 24 de 
luni (p = 0,0365), nivelul seric al încărcăturii virale 
VHB la 24 de luni (p = 0,0027), modul de transmitere 
(p = 0,00388) şi doza administrată (p = 0,0356). 

Dinamica AcHBe la 24 de luni de tratament a fost 
corelată liniar negativ cu modul de transmitere (p = 
-0,00306), mediul de provenienţă (p = -0,00376), doza 
administrată (p = -0,00346), nivelul seric ALT, nivelul 
seric ADN VHB şi gradul de fi broză. 

Hepatita cronică VHB este o boală tratată de 
gastroenterologi şi infecţionişti. Pe parcursul stu-
diului ghidul terapeutic s-a modifi cat succesiv. Au 
existat controverse în ceea ce priveşte momentul 
iniţierii tratamentului. (2,3,11,13,14)

În privinţa diagnosticului, evaluării şi monito-
rizării pacienţilor, s-au evidenţiat două aspecte 
constatate în practică: insufi cienta disponibilitate 
pe scară largă a unor metode de diagnostic (atât 
cele biologice, imagistice, histologice), precum şi 
su prautilizarea uneori a metodelor existente. 

De menţionat că în ţara noastră predomină ge-
notipul D al VHB, iar procentul celor infectaţi cu 
VHB la depistarea bolii ce prezintă AcHBe pozitiv 
este mult mai mare faţă de procentul găsit în studiul 
nostru (2,3,4). Acest lucru se datorează şi faptului 
că pacienţii incluşi în studiul nostru au fost atent 
selecţionaţi.

S-au evidenţiat două subloturi:
10 pacienţi – cu ALT în limite normale ce • 
asociau încărcătura virală mare şi fi broză F2, 

TABELUL 4. Factori ce infl uenţează pozitiv sau negativ dinamica ADN VHB
P value viremie 0 Pvalue viremie 3 P value viremie 6 Pvalue viremie 12 P value viremie 24

ALT 0/3/6/12/24 0,0039 0,0054 0,0039 0,0044 0,0058

AgHBe 0/3/6/12/24 0,024 0,0057 0,0039 0,0027

AcHBe 0/3/6/12/24 - -0,0039 -0,0031 -0,042

FibroScan/Fibrotest 0/12/24- - 0,0043 0,0047

Transmitere - 0,003 0,003 0,0041

Mediu de provenienta - 0,00291 0,0047

Studii 0,023 0,0034 0,023 0,004 0,0051

ICM - - - -0,022 -0,0029

Doza - - - 0,0029

Varsta pacient - -0,021 -0,025 -0,0027

Complianta - - -0,00345 -0,0236 -0.0071
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F3, cu răspuns virologic la 6 şi 12 luni de 
tratament; menţinut la 24 de luni de tratament 
şi regresia fi brozei.
11 pacienţi cu breakthrough virologic după 6, • 
12 luni tratament, ce se caracterizau prin: 
trans   mitere verticală, vârsta cuprinsă între 
18-24 de ani, AgHBe pozitiv, mediu rural, fi -
broză F3, F4, sex masculin, doză de 1 mg/zi.

Limita principală a acestui studiu este repre zen-
tată de absenţa puncţiei biopsiei hepatice, a testelor 
de genotipare şi testelor de rezistenţă la tra tament.

O altă limitare a studiului ţine de durata scurtă a 
monitorizării, respectiv de 24 de luni.

Numărul relativ mic de pacienţi incluşi în studiu 
este o altă limită, nepermiţând astfel o prelucrare 
statistică completă. În aceste condiţii, prelucrarea 
statistică are putere limitată, iar comparaţiile între 
subloturi nu au avut totdeauna semnifi caţie statis-
tică.

TABELUL 5. Factori ce infl uenţează pozitiv sau negativ dinamica fi brozei

ICM
AcHBe 

0/12/24
mediu transmitere studii doza

viremie 
0/12/24

Coefi cient de corelati e
Spearman FibroScan 0

-0,0029 0,0033 0,0046 0,0033 0,0043

Coefi cient de corelati e
Spearman FibroScan 12

-0,0034 -0,0031 0,0038 0,0051 0,004 0,0044 -0,0043

Coefi cient de corelati e
Spearmen FibroScan 24

-0,0038 -0,0047 0,0042 0,0052 0,0044 0,0043 -0,0047

CONCLUZII

În acest studiu pe termen scurt, tratamentul cu 
entecavir a avut rezultate în supresia durabilă a re-
plicării virale şi indirect regresia fi brozei, respec tiv 
a cirozei.

Terapia antivirală cu entecavir a îmbunătăţit prog-
nosticul pacienţilor incluşi în studiu după 24 de luni 
de tratament astfel: 3,46% au avut răspuns complet/ 
indecare, 32,5% dintre toţi pacienţii incluşi în studiu 
au avut seroconversie AgHBe, 73,4% au avut răspuns 
virologic menţinut, 76,4% au avut răspuns biochimic, 
37% răspuns histologic. 

Ţin să mulţumesc în mod deosebit colectivelor 
de medici din Clinica de Medicină Internă şi Gastro-
enterologie a Spitalului Clinic de Urgenţă „Sfântul 
Ioan“ şi Clinica de Boli Infecţioase II a Institutului 
de Boli Infecţioase „Matei Balş“.
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