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Od odkritja povzrocitelja
do izkoreninjenja hepatitisa C
v manj kot petdesetih letih?

Nobelova nagrada iz fiziologije ali medicine za leto 2020

Mario Poljak, Maja M. Lunar

Nobelovo nagrado iz fiziologije ali medici-
ne so 10. decembra leta 2020 podelili trem
znanstvenikom za odkritje virusa hepatitisa
C. Nagrajenci so Harvey J. Alter, razisko-
valec na ameriS$kem Nacionalnem inStitutu
za zdravje, Michael Houghton, raziskovalec
na kanadski Univerzi v Alberti, in Charles
M. Rice, raziskovalec na ameriski Univerzi
Rockefeller. Alter je leta 1975 dokazal, da
kroni¢ni hepatitis, povezan s transfuzijami
krvi, poleg virusa hepatitisa B povzroca tudi

neznani virusni povzrocitelj, ki ga je poime-
noval virus hepatitisa ne-A, ne-B. Hough-
ton s sodelavci je leta 1989 s kloniranjem
prvi dolo¢il nukleotidno zaporedje virusa,
ga poimenoval virus hepatitisa C ter razvil
prvi test za dokazovanje protiteles proti te-
mu virusu. Rice s sodelavci je leta 1997 s
poskusi na opicah dokonéno dokazal, da vi-
rus hepatitisa C povzroca akutni in kroni¢ni
hepatitis C, ter leta 2005 prvi vzgojil virus

v celi¢ni kulturi. S tem so skupaj pomemb-
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no prispevali k boju proti hepatitisu C, ki
se najpogosteje prenasa s krvjo, in tako po-
magali resiti milijone Zivljenj. Za razliko
od velike ve¢ine Nobelovih nagrajencev so
omenjeni dobitniki nagrade raziskovali sko-
rajda neodvisno, zato bodo njihovi prispevki
k Nobelovi nagradi predstavljeni posami¢no
in v kronoloskem zaporedju.

Virusni hepatitis

Vnetje jetrnih celic, tako imenovani hepati-
tis (skovanka grskih besed za jetra in vne-
tje), pogosto povzro&ajo virusne okuzbe, pa
tudi éezmerno uzivanje alkohola, razli¢ni to-
ksini in avtoimunske bolezni. Poznamo pri-
marne in sekundarne povzroditelje virusnega
hepatitisa. Med primarne povzrocitelje Ste-
jemo pet virusov hepatitisa, poimenovanih s
¢rkami od A do E. V stiridesetih letih 20.
stoletja so opredelili dve obliki nalezljivega
hepatitisa. Prva oblika, ki jo povzrocata vi-
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Napredovanje kroniénega hepatitisa
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rusa hepatitisa A in E, se prenaga predvsem
z okuzeno vodo ali hrano. V splosnem ima
manjsi dolgoro¢ni vpliv na zdravje bolnika,
saj poteka skoraj izklju¢no kot akutni hepa-
titis. Druga oblika se prenasa s krvjo in te-
lesnimi teko¢inami (parenteralno) in pomeni
veliko bolj resno groznjo za bolnika, saj lah-
ko vodi v kroni¢no obliko z napredovanjem
v cirozo in rak jeter, obi¢ajno nekaj desetle-
tij po okuzbi. Gre za zelo zahrbtno obliko
hepatitisa, saj so lahko posamezniki okuzeni
in na videz zdravi vec let pred pojavom re-
snih zapletov in bolezni. Parenteralno pre-
neseni virusni hepatitis (povzro¢ajo ga virusi
hepatitisa B, C in D) povezujemo z znatno
obolevnostjo in smrtnostjo, saj je vzrok za
ve¢ kot milijon smrti na leto po vsem sve-
tu. S tem se virusni hepatitis lahko kosa z
okuzbo s HIV, tuberkulozo in malarijo. Na-
vedene $tiri bolezni so trenutno najpomemb-
nejse nalezljive bolezni na svetu.

Virusni hepatitis
Virus hepatitisa A

Virus hepatitisa B

Virus hepatitisa C | Prenos s krvjo
Vfirus hepatitisa D

Virus hepatitisa E '

10-30 et

Kronicni
hepatitis

Jetmoceliéni
karcinom

Poznamo dve glavni obliki hepatitisa. Prva je akutna bolezen, povzrocata jo virusa hepatitisa A in E, ki se prenasata

predusem z okuzeno vodo in hrano. Drugo obliko bolezni povzroéajo virus hepatitisa B (Nobelova nagrada za leto
1976), virus hepatitisa C (Nobelova nagrada za leto 2020) in virus hepatitisa D, ki se prenasajo predvsem s krujo in
telesnimi tekocinami, ter pogosto vodi v kroniino bolezen, ki lahko napreduje v cirozo in rak jeter.

Prirejeno (M. M. L.) po: htip://www.nobelprize.org/prizes/medicine/2020/press-release.
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Svetovna zdravstvena organizacija ocenjuje,
da trenutno po vsem svetu zivi ve¢ kot 70
milijonov ljudi s kroni¢nim hepatitisom C.
Ce hepatitisa C ne prepoznamo in ne zdra-
vimo, lahko povzroéi cirozo in rak jeter.

Harvey J. Alter: Kroni¢ni hepatitis,
povezan s transfuzijami krvi, poleg

virusa hepatitisa B povzroéa tudi neznani
virusni povzroéitelj

Za uspesen boj proti vsaki nalezljivi bo-
lezni je v prvem koraku treba prepoznati
povzroditelja okuzbe. Harvey J. Alter je ved
kot pol stoletja deloval na ameriskem Naci-
onalnem in§titutu za zdravje in v tem casu
sodeloval pri odkritju vseh petih virusov he-
patitisa (A-E). Njegova raziskovalna pot se
je zalela v Casu, ko je transfuzija krvi bila
dokaj nevaren medicinski postopek, saj je
v Zdruzenih drzavah Amerike vsak tretji
prejemnik transfuzije razvil virusni hepati-
tis. V Sestdesetih letih 20. stoletja je skupaj
z Baruchom Blumbergom odkril znaéilno
povrsinsko beljakovino virusa hepatitisa B
in tako klju¢no prispeval k odkritju prvega
povzroditelja parenteralne oblike virusnega
hepatitisa. To odkritje je botrovalo k razvoju
diagnosti¢nih testov za hepatitis B in cepiva
proti hepatitisu B. Blumbergu so za odkritje
virusa hepatitisa B leta 1976 podelili No-
belovo nagrado iz fiziologije ali medicine,
medtem ko je bil Alter iz neznanih razlogov
prezrt.

Utinkovito cepivo proti hepatitisu B je sku-
paj s testi, razvitimi za presejalno testiranje
darovane krvi na virus hepatitisa B, po-
membno pripomoglo k zmanj$anju §tevila
primerov hepatitisa pri prejemnikih trans-
tuzije krvi in krvnih pripravkov, vendar so
Alter in sodelavci pokazali, da e vedno
obstaja veliko §tevilo primerov, ki jih ni
mogocle povezati z virusom hepatitisa B. V
tem obdobju so razvili tudi teste za doloc¢a-
nje okuzbe z virusom hepatitisa A, vendar
ta virus ni bil prepoznan kot povzroditelj
nepojasnjenih primerov hepatitisa pri preje-
mnikih transfuzije krvi. Skrb vzbujajoce je

bilo, da je pri znatnem $tevilu prejemnikov
transfuzije prislo do razvoja kroni¢nega he-
patitisa zaradi tega neznanega povzroditelja.
Alter in sodelavci so uspeli pokazati, da s
krvjo, ki so jo odvzeli tem bolnikom s he-
patitisom, lahko okuzimo §impanze, edine
zivali, ki so poleg ljudi dovzetne za okuz-
bo. Nadaljnje raziskave so pokazale, da ima
neznani povzrocitelj lastnosti, znacilne za
viruse. Alterjev metodolosko izjemno na-
tanéni in dolgoletni pristop je leta 1975 pri-
peljal do popolne klini¢ne in epidemioloske
opredelitve nove oblike kroni¢nega virusne-
ga hepatitisa. Skrivnostna bolezen je postala
znana kot hepatitis ne-A, ne-B.

Michael Houghton: Kloniranje virusa
hepatitisa C ter dolocitev njegovega
nukleotidnega zaporedja

Prepoznava virusa hepatitisa ne-A, ne-B je
postala velik raziskovalni izziv, vendar so
bili vsi ve¢ kot desetletje trajajo¢i klasic-
ni poskusi, da bi izolirali virus na celi¢nih
kulturah, neuspesni. Michael Houghton,
ki je takrat delal za farmacevtsko druz-
bo Chiron, se je z neznanim virusom zacel
ukvarjati leta 1982. S sodelavci so se na vse
pretege trudili, a zaman iskali virusne belja-
kovine v krvi, virus je bilo nemogoce gojiti
na celiénih kulturah in pod elektronskim
mikroskopom ga ni bilo mogoce opaziti.
Nazadnje so se odlo¢ili za popolnoma nov
raziskovalni pristop. Z uporabo naklju¢nih
oligonukleotidnih zacetnikov so najprej iz
nukleinskih kislin, ki so jih na$li v krvi
okuZenega §impanza, ustvarili zbirko krat-
kih odsekov zaporedij deoksiribonukleinske
kisline (DNA), tako imenovano knjiZnico
cDNA. Vetina teh nukleotidnih zaporedij je
sicer pripadala genomu gostitelja §impanza,
vendar so raziskovalci predvidevali, da bi
vsaj nekaj teh zaporedij moralo pripadati
neznanemu virusu. Vse delcke nukleinskih
kislin, ki so jih pridobili iz okuzenih Zivali,
so nato klonirali v bakterije, bakterije pa so
izdelale beljakovine na podlagi teh nukleo-
tidnih zaporedij. Raziskovalci so domnevali,
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da so v krvi, odvzeti bolnikom s hepatiti-
som ne-A, ne-B, prisotna protitelesa proti
neznanemu virusu. Zato so vse pridobljene
beljakovine izpostavili serumom teh bolni-
kov in iskali komplekse antigen-protitelo.
Po obseznem iskanju, ki je trajalo vec¢ let,
in milijonu pregledanih klonov je razisko-
valcem le uspelo najti en pozitiven klon in
s tem deléek nukleinske kisline virusa hepa-
titisa ne-A, ne-B. Houghton in sodelavci so
dognanja objavili leta 1989. Prisotnost spe-
cifiénih protiteles pri bolnikih s kroni¢nim
hepatitisom je potrdila, da gre za do sedaj
neznanega povzrolitelja virusnega hepatiti-
sa. Specifi¢nost razvitega seroloskega testa,
ki so za antigen uporabljali odkriti delec vi-
rusne beljakovine, so dokonéno preverili na
Alterjevi zbirki vzorcev serumov, odvzetih
bolnikom s potransfuzijskim hepatitisom.
Pri veliki veéini bolnikov s hepatitisom ne-
-A, ne-B so v vzorcih po prejeti transfuzi-
ji krvi dokazali specifi¢na protitelesa proti
novem povzrocitelju, medtem ko protiteles
v vzorcih teh bolnikov pred transfuzijo ni
bilo. Prav tako protiteles niso zaznali pri
bolnikih z drugimi oblikami hepatitisa. Za
veliko ve¢ino bolnikov s hepatitisom ne-A,
ne-B so uspeli pokazati, da so v preteklosti
prejeli vsaj eno enoto transfundirane krvi, v
kateri so tudi dokazali prisotnost protiteles
proti novem povzrocitelju. Tako so hepatitis
ne-A, ne-B konéno preimenovali v virus he-
patitisa C (HCV). Nadaljnje raziskave Ho-

ughtonove skupine so pokazale, da odkriti

o ——
- -

b L

’

v
IS [ 0 S [ g e

Protitedesa =
33 /i

-l

Harvey J. Alter

Michael Houghton

klon pripada virusu s pozitivnopolarnim
genomom RNA iz druzine Flaviviridae. Vi-
rus hepatitisa C je bil prvi mikroorganizem
s patentiranim nukleotidnim zaporedjem ge-
noma.

Charles M. Rice: Dokonéni dokaz,

da virus hepatitisa C povzroca akutni

in kroni¢ni hepatitis

Odkritje virusa hepatitisa C je bilo kljué-
nega pomena, vendar je manjkal e zadnji
kos¢ek v sestavljanki: ali lahko novoodkriti
virus samostojno povzrodi akutni in kro-
ni¢ni hepatitis? Da bi lahko odgovorili na
to vprasanje, so morali raziskovalci ugoto-
viti, ali se klonirani virus lahko pomnozuje
in povzro¢i bolezen, vendar se virus $e kar
ni Zelel pomnozevati na celi¢nih kulturah.
Charles M. Rice, raziskovalec na Univerzi
v Washingtonu v St. Louisu, se je sprase-
val, ali morda raziskovalci v poskusih ne
uporabljajo virusa s pravilnim nukleotidnim
zaporedjem genoma. Rice je opazil, da na

Povzetek odkritij, povezanih z Nobelovo nagrado

za fiziologijo ali medicino za leto 2020. Dolgoletne
metodoloske raziskave Harveyja J. Alterja s transfuzijo
povezanega hepatitisa so pokazale, da je neznani virus
pogost povzrocitelj kronicnega hepatitisa. Michael
Houghton je ubral novo strategijo za odkrivanje
zaporedja genoma novega virusa, ki so ga poimenovali
virus hepatitisa C. Charles M. Rice je pridobil Se zadnji
raziskovalni dokaz, da virus hepatitisa C povzroca
hepatitis. Prirejeno (M. M. L.) po: http://www.
nobelprize.org/prizes/medicine/2020/press-release.
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koncu genoma virusa manjka priblizno sto
nukleotidov oziroma predhodno neoprede-
ljena regija genoma virusa hepatitisa C, ki
bi lahko bila pomembna pri pomnozZevanju
virusa. Rice in sodelavci so ponovno sesta-
vili genom virusa z manjkajo¢im delom in
ga vbrizgali v jetra Simpanzov, vendar se vi-
rus $e vedno ni pomnozeval. Nato je Rice
konéno ugotovil, kje ti¢i problem. Opazil je
dolo¢ene spremembe oziroma napake v ge-
nomu izoliranega virusa in predpostavljal,
da morda lahko onemogocajo njegovo po-
mnozevanje. S pomod&jo genskega inZenir-
stva je Rice pridobil razlicico RNA virusa
brez omenjenih genetskih sprememb, tako
imenovani konsenzni (univerzalni) genom.
Ko so to konsenzno razli¢ico RNA nato
vbrizgali v jetra zivali, so virus lahko za-
znali v krvi in opazili patoloske spremem-
be, znacilne za kroni¢no bolezen pri ljudeh.
To je bil kon¢ni dokaz, da virus hepatitisa
C lahko samostojno povzrodi nepojasnjene
primere potransfuzijskega hepatitisa. Rice je
bil kljuéen tudi pri razvozlanju strukture in
vloge razli¢nih regij genoma virusa hepatiti-
sa C ter pripadajocih virusnih beljakovin in
je v skladu z naceli visoke raziskovalne etike
vse svoje klone in laboratorijske protokole
vedno prosto delil z ostalimi raziskovalci.
Rice je leta 2005 tudi prvi vzgojil virus he-
patitisa C v celi¢ni kulturi, kar je kljuéno
prispevalo k razvoju zelo u¢inkovitih zdravil
proti virusu hepatitisa C, vendar ta razisko-
valni dosezek ni bil omenjen pri utemeljitvi
Nobelove nagrade iz fiziologije ali medicine
za leto 2020.

Zakaj je odkritje virusa hepatitisa C

tako pomembno?

Odkritje virusa hepatitisa C kot povzro¢i-
telja akutnega in kroni¢nega hepatitisa je
izjemen prispevek k boju proti nalezljivim
boleznim. To odkritje je bila podlaga za
razvoj izjemno obcutljivih in natanénih la-
boratorijskih testov za posredno (protitelesa)
in neposredno (virusni genom) dokazovanje
virusa v krvi, ki so kljuéni pri prizadevanjih

za izkoreninjenje potransfuzijskega hepati-
tisa v razvitem svetu. Odkritje je botrovalo
tudi razvoju zelo udinkovitih protivirusnih
zdravil, usmerjenih specifi¢no za zdravlje-
nje okuzbe z virusom hepatitisa C, ki da-
nes lahko pozdravijo ve¢ kot 95 odstotkov
bolnikov v zgolj nekaj tednih. Tako lahko
okuzbo z virusom hepatitisa C prvi¢ v zgo-
dovini uspesno pozdravimo, kar daje upanje
za globalno izkoreninjenje hepatitisa C.

Svetovna zdravstvena organizacija je za ob-
dobje od leta 2016 do leta 2021 zasnovala
strategijo izkoreninjenja virusnega hepatiti-
sa in Zeli do leta 2030 doseci 90-odstotno
zmanjsanje pojavnosti novih primerov kro-
ni¢nega hepatitisa B in C in 65-odstotno
zmanj$anje smrtnosti zaradi hepatitisa B in
C. Za dosego teh ciljev je treba predvsem
izboljsati $iroko dostopnost do testiranja in
zdravljenja v drzavah v razvoju. V vedjem
delu sveta se trenutno spopadajo s pomanj-
kanjem politi¢ne volje ali finanénih sred-
stev za vpeljevanje potrebne infrastrukture
za izkoreninjenje hepatitisa C, zato je treba
stremeti k poenostavitvi diagnostike okuzbe
z virusom hepatitisa C, zdravljenja in spre-
mljanja uspe$nosti zdravljenja bolnikov. Prvi
korak je, da vse bolnike s sumom na okuzbo
z virusom hepatitisa C testiramo na priso-
tnost protiteles anti-HCV. V kolikor so pro-
titelesa anti-HCV prisotna v krvi, moramo
nato dolo¢iti $e prisotnost virusne RNK ali
prisotnost antigena virusne sredice, da pre-
poznamo bolnike z aktivno okuzbo, ki jih je
treba zdraviti. Trenutno so v razvoju stevil-
ni inovativni nadini za odkrivanje okuzbe z
virusom hepatitisa C, od razli¢nih naéinov
hitrega testiranja, biosenzorjev do uporabe
tehnologije CRISPR-Cas (Nobelova nagra-
da za kemijo za leto 2020). Ocenjujejo, da je
kar 80 odstotkov svetovne populacije v letu
2020 uporabljalo pametne telefone, zato so
posebej mikavni testi, ki jih lahko izvaja-
mo s pomodjo pametnega telefona. Poseb-
nega pomena za drZzave v razvoju so testi,
ki z enako zanesljivostjo kot v serumu ali
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hepatitisa C zdravijenje oslajajo

plazmi dolo¢ajo prisotnost virusa hepatitisa
C v polni krvi ali kapljici posusene krvi na
filtrirnem papirju, in nacini, ki omogocajo
testiranje v blizini bolnika z uporabo mobil-
nih mikrobioloskih laboratorijev. Z uporabo
dronov bi lahko nudili ustrezno diagnostiko
in zdravljenje bolnikom v najbolj odro¢nih
krajih sveta.

Poznamo dva razli¢na nalina izkoreninjenja
virusa hepatitisa C, ki sta se Ze izkazala kot
uspe$na: mikroeliminacijo in makroelimina-
cijo. Z mikroeliminacijo smo Ze dosegli iz-
koreninjenje virusa hepatitisa C v dolo¢enih
podskupinah bolnikov v nekaterih razvitih
drzavah, tudi v Sloveniji. To je prakti¢ni
nadin, ki cilj izkoreninjenja virusa hepatitisa
C razdeli v ve¢ manjsih ciljev, na primer iz-
koreninjenje med posamezniki s prepozna-
no okuzbo s HIV, med bolniki s hemofilijo,
bolniki po presaditvi organov, hemodiali-
znimi bolniki, med uzivalci drog, ki si jih
vbrizgavajo, moskimi, ki imajo spolne od-
nose z moskimi, migranti z obmo¢ij z viso-
ko pojavnostjo okuzbe, zdravstvenimi delav-
ci in zaporniki.

Za razliko od mikroeliminacije je pri ma-
kroeliminaciji taréna skupina celotna po-
pulacija znotraj drzave ali velikega dela
posamezne drzave. V vsaj dveh drzavah so
dosegli izjemen uspeh pri makroeliminaciji
v razmeroma kratkem ¢asu. Zanimivo je, da
ne gre za drzavi razvitega sveta, ampak za

Odkritje treh Nobelovih nagrajencev je botrovalo k
razvoju zanesljivih laboratorijskih testov, ki so prakticno
iznicili tveganje za potransfuzijski hepatitis v veliki
vecini sveta, in k razvoju ucinkovitih protivirusnih
2dravil, ki vodijo v popolno ozdravitev. Kljub

temu hepatitis C Se vedno ostaja pomemben globalni
zdravstveni problem, vendar imamo koncno priloznost za
popolno izkoreninjenje te zahrbtne bolezni.

Prirejeno (M. M. L.) po: http.//www.nobelprize.org/
prizes/medicine/2020/press-release.

dve drzavi v razvoju. Prva je Gruzija, dr-
Zava z visokim $tevilom okuzZenih z viru-
som hepatitisa C, ki je aprila leta 2015 kot
prva drzava na svetu pricela z nacionalno
strategijo izkoreninjenja okuzbe z virusom
hepatitisa C. Klju¢na za uspesno strategi-
jo sta bila hitra in natan¢na prepoznava in
zdravljenje ve¢ kot 150.000 oseb, okuzenih
z virusom hepatitisa C. Konec leta 2018 je
bilo ve¢ kot milijon odraslih oseb (40 od-
stotkov odraslih Gruzijcev) testiranih na
prisotnost protiteles anti-HHCV, pozitivnih
jih je bilo 8,9 odstotka. Izmed teh je bilo
80 odstotkov oseb testiranih na prisotnost
RNA virusa hepatitisa C in pri 85,3 odstot-
ka so prepoznali aktivno okuzbo z virusom
hepatitisa C. Ve¢ kot 52.000 oseb je pricelo
s takoj$njim zdravljenjem, konec leta 2018
je zdravljenje zakljucilo skoraj 49.000 oseb,
od katerih jih je bilo 98,5 odstotka uspesno
dokonéno pozdravljenih. V obdobju od leta
2015 do leta 2018 so v Gruziji tako prepo-
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znali ve¢ kot eno tretjino oseb, okuzenih z
virusom hepatitisa C, in jih uspesno pozdra-
vili. Uspes$no makroeliminacijo so izvedli tu-
di v Egiptu, ki ima najvi§jo stopnjo okuzenih
z virusom hepatitisa C na svetu. Ocenjujejo,
da je bilo pred desetimi leti okuzenih skoraj
15 odstotkov Egipcanov. K tako visoki raz-
Sirjenosti virusa hepatitisa C med Egipcani
je v veliki meri prispevala neustrezna praksa
vbrizgavanja zdravil proti shistosomiazi v le-
tih od 1950 do 1980. Oktobra leta 2018 je
Egipt zagnal program 100 milijonov zdravib
Ziviljenj, katerega cilj je presejanje vseh prebi-
valcev, starejsih od 12 let, na okuzbo z viru-
som hepatitisa C, visok krvni tlak, sladkorno
bolezen in ¢ezmerno teZo ter vsem obole-
lim nuditi zdravljenje oziroma svetovanje za
spremembo Zivljenjskega sloga. Na testiranje
na virus hepatitisa C se je med oktobrom
leta 2018 in aprilom leta 2019 odzvalo kar
50 milijonov oseb (80 odstotkov) v taréni
populaciji 62,5 milijona oseb. Priblizno 4,6
odstotka oseb je imelo prisotna protitelesa
anti-HCV in 76,5 odstotka med njimi do-
kazano aktivno okuzbo z virusom hepatiti-
sa C. Kar 98,8 odstotka zdravljenih oseb je
doseglo popolno ozdravitev. Uspeh Egipta je
treba pripisati tudi izjemno dobrim ter pre-
glednim in jasnim pogajanjem, s katerimi so
uspeli izjemno znizati strodek celotnega te-
stiranja in zdravljenja virusa hepatitisa C na
le 172 milijonov evrov. S pogajanji so tako
dosegli ceno presejalnega testiranja 0,5 evra
za test anti-HCV, 40 evrov za test na RNA
virusa hepatitisa C in 71 evrov za 12 tednov
zdravljenja.

Gruzija in Egipt sta primer dobre prakse,
kjer so z razmeroma majhnim zunanjim vloz-
kom dosegli izjemne rezultate v zelo hitrem
¢asu. Nobelovi nagrajenci so nam priskrbeli
potrebno znanje in podlago za izkoreninjenje
$e ene nalezljive bolezni, ki pesti ¢lovesko
populacijo, vendar je za dosego cilja potrebno
$e veliko naporov. Na uspesnost izkoreninje-
nja virusa hepatitisa C pa bo gotovo vplival
tudi izbruh novega koronavirusa SARS-
-CoV-2 konec leta 2019. Izbruh je z zahteva-

mi po prerazporeditvi medicinskega in labo-
ratorijskega osebja in finanénih sredstev po-
menil znatno dodatno breme na zdravstvo in
celotno svetovno gospodarstvo. Tako so bili v
Egiptu marca leta 2020 prisiljeni ustaviti vse
programe presejanja, delo zdravstvenih sku-
pin za zdravljenje okuzb z virusom hepatitisa
C in spremljanje bolnikov je bilo zmanjsano
za 75 odstotkov. Tudi v Italiji, ki je bila si-
cer Ze na uspedni poti k izkoreninjenju he-
patitisa C, se je v primerjavi z letom 2018
stevilo bolnikov, ki so priceli z zdravljenjem,
v letu 2019 zmanjsalo za 35 odstotkov in v
letu 2020 za kar 88 odstotkov. S pomodjo
matemati¢nega modeliranja ocenjujejo, da sa-
mo enoletna prekinitev programov izkoreni-
njenja hepatitisa C lahko globalno povzroci
121.000 dodatnih novih okuzb s hepatitisom
C, 44.800 dodatnih primerov raka jeter in
72.300 dodatnih smrti, povezanih s hepati-
tisom v letih od 2020 do 2030. Najvecja iz-
guba na podrodju zdravljenja hepatitisa C bo
najverjetneje doletela drzave v razvoju, med-
tem ko bo najve¢ dodatnih primerov jetrno-
celiCnega karcinoma in smrti povezanih s he-
patitisom v razvitih drzavah. Pri¢akovali so,
da bo do leta 2020 milijon bolnikov pricelo
z zdravljenjem hepatitisa C, vendar trenutne
ocene kazejo, da je le pet drzav doseglo cilje,
postavljene za leto 2020. Vnovi¢na vzposta-
vitev programov za izkoreninjenje hepatitisa
C je izjemnega pomena in mora postati ter
ostati ena od prednostnih nalog sedanjega
Casa.
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Global health sector strategy on viral hepatitis

Mario Poljak je zdravnik specialist klinicne mikrobiologije. Je redni profesor
mikrobiologije in imunologije na Medicinski fakulteti Univerze v Ljubljani
ter vodja Laboratorija za molekularno mikrobiologijo in diagnostiko

aidsa in hepatitisov. Laboratorij, ki ga vodi, redno ponuja 90 razlicnih
molekularnih in seroloskih preiskav ter mozZnost celovite mikrobioloske
obravnave in spremljanja bolnikov, okuzenih s HIV in virusi hepatitisa. V
njegovem laboratoriju se je na podrocju molekularne mikrobiologije strokovno
izpopolnjevalo vec kot 80 mikrobiologov, patologov in inﬁektologm; iz
razlicnih drzav. Poljak je bil v letih od 2016 do 2018 predsednik Evropskega
zdruzenja za klinicno mikrobiologijo in infekcijske bolezni (ESCMID) ter
osem let clan Izvrsilnega odbora tega vplivnega strokovnega zdruzenja.
Dosegel je vec vrhunskih izvirnih raziskovalnih dosezkov. Njegova
bibliografija obsega okoli 1.200 del, med njimi 430 izvirnih in preglednih
znanstvenih clankov, objavijenih v mednarodni periodiki. Sodi med najbolj
citirane raziskovalce na podroéju medicine v Sloveniji. Poljak je imel ve¢
kot 450 vabljenih predavanj v vec kot 70 drzavah. Prejel je vec domacih in
mednarodnih nagrad. Leta 2016 je prejel priznanje za najboljsega mentorja
doktorskih nalog v Sloveniji. Leta 2018 je prejel prestizno nagrado za
dosezke na podrocju diagnosticne virologije Pan Ameriskega zdruzenja za
virologijo, ki se podeljuje posameznikom, katerih dosezki kljucno prispevajo k
razvoju podrodja diagnosticne virologije. Leta 2021 je bil izvoljen za clana
prestizne Ameriske akademije za mikrobiologijo.

Maja Lunar je znanstvena sodelavka na Institutu za mikrobiologijo

in imunologijo Medicinske fakultete Univerze v Ljubljani. Z delom

v Laboratoriju za molekularno mikrobiologijo in diagnostiko aidsa in
hepatitisov je pricela leta 2006 ze kot studentka mikrobiologije. Njen
delovnik je vedno pester. Rutinsko namrec doloca odpornost virusa

HIV, virusa hepatitisa B, virusa hepatitisa C ter herpesvirusov proti
protivirusnim zdravilom, najveckrat s sekvenciranjem virusnega genoma,
kar je izjemno zahtevno in odgovorno delo. Ob rutinski diagnostiki redno
uvaja nove molekularne teste, posebej pa jo veselita raziskovanje s pomocjo
filogenetskih in filodinamskih analiz virusnih nukleotidnih zaporedij in
opredelitev potencialnih novih rekombinantnih oblik HIV-1, kar je bila
tudi tema njenega doktorata. Ze vec kot 18 mesecev je tudi zelo vpeta v
molekularno diagnostiko okuzbe s SARS-ColV-2, kar je zahtevalo obilico
neprespanih noci, dolgih vikendov in nekaj sivih las.




