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Streszczenie
Problem decyzyjny

Agencja do dnia 26.02.2020 roku, zgodnie z trybem okreslonym w Ustawie o swiadczeniach, wydata 6 opinii
dotyczgcych PPZ z przedmiotowego zakresu, w tym: 1 opinie pozytywna, 3 opinie warunkowo-pozytywne oraz
2 negatywne. 2 nadestane przez JST programy zostaty zakoriczone inaczej niz opinig prezesa. W 4 PPZ
gtéwnag interwencje stanowity badania przesiewowe nakierowane na HBV i HCV poprzez wykrycie przeciwciat
anty-HCV we krwi oraz identyfikacje czynnika HBsAg. Realizowano réowniez dziatania edukacyjne, a takze
prowadzono szkolenia dla personelu medycznego i niemedycznego (zawody w ktérych wystepuje wysokie
ryzyko infekcji HCV i HBV).

Podsumowanie problemu zdrowotnego

Zakazenie HBV moze przybieraé rozne postacie — od ostrego wirusowego zapalenia watroby typu B (WZW
typu B), poprzez stan nieaktywnego nosicielstwa, w ktérym zwykle, lecz nie zawsze, stwierdza sie obecnos¢
HBsAg, az po przewlekte WZW typu B, ktére moze prowadzi¢ do marskosci watroby i raka
watrobowokomérkowego (hepatocellular carcinoma — HCC). Ryzyko wystgpienia marskosci watroby
w piecioletnim okresie, u nieleczonych chorych z przewlektym WZW typu B (PWZW typu B), wynosi 8—20%,
a dekompensacji u chorych z marskoscig w kolejnych 5 latach — 20%. U 95% chorych z PWZW typu
B zakazenie przebiega bez obecnosci antygenu HBe (HBeAg), co ma znaczenie przy ustalaniu rokowania,
kwalifikacji do leczenia i wyborze optymalnej terapii. Pewne znaczenie przy wyborze terapii moze mie¢ rowniez
genotyp HBV. Sposréd 10 znanych genotypéw dominujgcy w Polsce jest genotyp A stwierdzany u 67%
zakazonych, a na drugim miejscu znajduje sie genotyp D wykrywany u 20% (PGE HBV 2018).

Choroby, ktérych czynnikiem etiologicznym jest wirus zapalenia watroby typu C (HCV), sg rzadko
rozpoznawane na podstawie obrazu klinicznego, gdyz zwykle przebiegajg przez wiele lat bezobjawowo lub
skgpoobjawowo. W konsekwencji rozpoznanie jest czesto poprzedzone przypadkowym wykryciem
wyktadnikéw laboratoryjnych zakazenia HCV. Podstawowym problemem jest identyfikacja oséb zakazonych,
ocena zaawansowania choroby watroby oraz potrzeb terapeutycznych. W Polsce przewaza genotyp 1b (82%),
a inne genotypy to: genotyp 3 (11,3%), 4 (3,5%) i 1a (3,2%). Zakazenia genotypami 2, 5 i 6 mogg byc¢
rozpoznawane sporadycznie. Uwaza sie, ze do 40% ostrych zakazen ustepuje samoistnie, a u pozostatych
0s6b przewlekte zakazenie HCV pojawia sie po wielu latach, zazwyczaj na etapie zaawansowanych zmian
w watrobie. U ok. 20% przewlekle zakazonych tym wirusem wystgpi marskos¢ tego narzadu lub rak
watrobowokomorkowy. Zakazenie HCV wywotuje liczne zespoly pozawagtrobowe, w tym najczesciej
krioglobulinemie mieszang (w wiekszosci przypadkdw przebiegajgcg bezobjawowo) oraz chioniaki
nieziarnicze z limfocytow B (B-NHL).

Liczba zachorowan na WZW typu B ogdtem w Polsce w 2015 roku wyniosta 3 518 przypadkéw, co stanowi
niemal dwukrotny wzrost w stosunku do roku 2005, w ktérym stwierdzono 1 727 zachorowan. Réwniez
wskazniki zapadalno$ci na WZW typu B na 100 tys. oséb w Polsce w ostatnich latach wykazujg tendencje
wzrostowg (2013 r. — 4,00; 2014 r. — 7,18; 2015 r. — 9,15). Nalezy jednak wskaza¢, ze w przypadku ostrego
WZW B, wskazniki zapadalno$ci na przestrzeni ostatnich 10 lat z roku na rok sg coraz nizsze (z 1,70/100 tys.
w 2005 r. do 0,14/100 tys. w 2015 r.), co wigze sie z wprowadzeniem obowigzkowych szczepien ochronnych
(NIZP-PZH 2016).

W 2017 r. w Polsce zgtoszono 4 012 przypadkéw WZW C. Dla poréwnania w 2016 r. byto to 4 261 zachorowan,
w 2015 r. zarejestrowano 4 285 przypadkow, a w 2014 r. odnotowano 3 551 zakazeh wirusem zapalenia
watroby typu C. Dla poréwnania w latach 2009-2012 r. liczba zgtoszonych zachorowan na WZW C wynosita
ok. 2000 rocznie. Porownujac te liczby z danymi uzyskanymi w ramach badan nad rozpowszechnieniem
zakazen HCV w populacji Polski, mozna przyjgé, ze rocznie wykrywanych jest w Polsce 25/1000 zakazen
w populacji ogdlnej. Dlatego szacuje sie, ze wcigz srednio ok. 125 000 osdéb nie jest Swiadomych, Zze wirus
HCV jest obecny w ich krwi (GIS 2018).

Wsrdd badan nakierowanych na zdiagnozowanie HCV wyréznia sie: oznaczenie przeciwciat anty-HCV we krwi
oraz oznaczenie obecnosci we krwi HCV-RNA. W przypadku HBV dostepne opcje diagnostyczne obejmuja:
serologiczne rozpoznanie obecnosci antygenéw wirusa (HBsAgQ); oznaczenie obecnosci przeciwciat anty-HBV
oraz serologiczne rozpoznanie obecnosci antygendw wirusa. Wszystkie z ww. metod diagnostycznych
realizowane sg w ramach swiadczen gwarantowanych okreslonych w rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia
6 listopada 2013 r. w sprawie $wiadczeh gwarantowanych z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistyczne;j.
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Podsumowanie rekomendacji

Do analizy wigczono 13 najaktualniejszych rekomendacji/wytycznych. W$réd nich znalazly sie rowniez
rekomendacje Polskie Grupy Ekspertéw HCV i HBV opublikowanych przez Polskie Towarzystwo
Hepatologiczne.

Wszystkie uwzglednione rekomendacje podkreslajg istote prowadzenia badah przesiewowych zaréwno
w kierunku HCV (PGE HCV 2019; AASLD/IDSA 2019; EASL 2018; GESA 2018; WHO 2017; USPSTF 2013)
jak i HBV (PGE HBV 2018; AASLD 2018; ACP/CDC 2017; WHO 2017; HAS 2016; USPSTF 2014; NICE 2012;
USPSTF 2019).

Badania przesiewowe w kierunku HCV nalezy prowadzi¢ przy wykorzystaniu oznaczenia przeciwciat anty-
HCV we krwi (PGE HCV 2019; EASL 2018; GESA 2018; WHO 2017; USPSTF 2013). W przypadku HBV
8 rekomendacji wskazuje serologiczne rozpoznanie obecnosci antygenéw wirusa (HBsAg) jako docelowego
narzedzia w realizacji badan przesiewowych (PGE HBV 2018; USPSTF 2019; AASLD 2018; ACP/CDC 2017;
WHO 2017; USPSTF 2014; NICE 2012).

W 5 rekomendacjach wskazuje sie na potrzebe prowadzenia jednorazowych badan przesiewowych
z wykorzystaniem ww. metod diagnostycznych wraz z zastosowaniem testoéw potwierdzajgcych obecnos¢
przewlektego zakazenia HCV i/lub HBV (WHO 2017; HAS 2016; EASL 2018; GESA 2018; NICE 2012).

Badaniami przesiewowymi w kierunku HCV i HBV powinny by¢ objete wszystkie osoby nalezgce do populacii
wysokiego ryzyka wystgpienia zakazenia tymi wirusami w tym: osoby przyjmujgce dozylne narkotyki; osoby
pozbawione wolnosci; osoby posiadajgce tatuaz lub piercing; osoby ktére zostaty poddane zabiegom transfuzji
krwi lub przeszczepu organow przed rokiem 1990; partnerzy seksualni oséb z przebytym lub obecnym
zakazeniem HCV; osoby zakazone HIV lub HBV; osoby z objawami choréb watroby; osoby, ktére doznaty
urazu spowodowanego igtg hirurgiczng zanieczyszczong krwig innej osoby; migranci z krajow o wysokiej
czestosci wystepowania zakazen oraz dzieci matek zakazonych wirusowym zapaleniem watroby (PGE HCV
2019; GESA 2018; AASLD/IDSA 2019; USPSTF 2014; HAS 2016; ACP/CDC 2017; AASLD 2018; PGE HBV
2018).

W 5 rekomendacjach wskazuje sie na potrzebe prowadzenia dziatan informacyjno-edukacyjnych i/lub
poradnictwa poekspozycyjnego w potgczeniu z badaniami przesiewowymi (ACP/CDC 2017; HAS 2016; NICE
2012; PGE HCV 2019; AASLD/IDSA 2019).

Podsumowanie dowodéw skutecznosci klinicznej

Wyniki odnalezionych metaanaliz (Vasquez 2019; Tang 2017; Muzembo 2017; Aspinall 2015; Lange 2017)
wskazujg na wysokg czutos¢ oraz swoistos¢ badan przesiewowych przy wykorzystaniu oznaczenia przeciwciat
anty-HCV we krwi (czuto$¢ 0,96 95% CI[0,95-0,97]) (swoistos¢ 0,99 95% CI[0,99-0,99]) (Vasquez 2019).
Wszystkie wyniki byty istotne statystycznie. Autorzy metaanaliz Muzembo 2017 oraz Vasquez 2019
oszacowali rowniez wskazniki wiarygodnosci dodatniej i ujemnej dla testéw przesiewowych na wykrycie
obecnosci przeciwciat anty-HCV. W przypadku metaanalizy Muzembo 2017 dodatni wskaznik wiarygodnosci
oszacowano na poziomie 260,51 (95% CI[64,74-1048,22]), ktory potwierdza wiarygodnos¢ pozytywnego
wyniku testu. Natomiast ujemny wskaznik wiarygodnosci wyniost 0,02 (95% CI[0,01-0,05]), co swiadczy
o stosunkowo niskiej tendencji do podwazania wyniku otrzymanego testu. Natomiast w przypadku metaanalizy
Vasquez 2019 okreslono dodatni wskaznik wiarygodnosci na poziomie 105 (95% CI[53,87-204,66]), a ujemny
na poziomie 0,04 (95% CI[0,03-0,07]). W ramach tych samych metaanaliz okreslono diagnostyczny iloraz
szans dla testow w kierunku HCV. W przypadku najnowszej metaanalizy DOR (Diagnostic Odds Ratio) zostat
oszacowany na poziomie 2692,99 (95% CI[1292,12-5612,61]) co swiadczy o wysokiej skutecznosci testu
w poprawnej identyfikacji oséb z HCV (Vasquez 2019).

W metaanalizie Aspinall 2015 okreslono ryzyko wzgledne dla wykrycia zakazenia HCV, w poréwnaniu do
standardowego postepowania. Stosowanie testéw przesiewowych zapewnia lepszg wykrywalno$é
przewlektych zakazeh HCV w stosunku do standardowego postepowania, ktére obejmowato brak prowadzenia
dziatan przesiewowych (RR 1,30 95% CI[1,29-2,21]).

Wyniki odnalezionych metaanaliz (Amini 2017; Lange 2017) w zakresie HBV réwniez wskazujg na wysoka
czuto$¢ i swoistos¢ badan przesiewowych przy wykorzystaniu serologicznego rozpoznania obecnosci
antygenow wirusa (HBsAg) (czutos¢ 0,99 95% CI[0,95-1,00]) (swoistos¢ 1,00 (95% CI[0,99-1,00]) (Lange
2017). W przypadku metaanalizy Amini 2017 okreslono takze wskazniki wiarygodnosci dodatniej i ujemnej dla
testéw przesiewowych HBV. Dodatni wskaznik wiarygodnos$ci oszacowano na poziomie 46,8 (95% CI[12,9-
170,0]), ujemny wskaznik wiarygodno$ci natomiast wyniost 0,04 (95% CI 0,01-0,13]). Wyniki otrzymane
z powyzszych metaanaliz $wiadczg za wysokg zdolnosci testu do poprawnej identyfikacji oséb z przewlektym
HCV .
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W wyniku wyszukiwania odnaleziono jedng metaanalize odnoszgcg sie do skutecznosci dziatah edukacyjnych.
Wyniki metaanalizy $wiadczg o skutecznosci prowadzenia dziatan informacyjno-edukacyjnych w populacji
ogolnej. W przypadku zastosowania pojedynczej interwencji edukacyjnej przez personel medyczny dochodzi
do zwieszenia szansy na udziat pacjenta w badaniach diagnostycznych w kierunku zaréwno HCV (RR 3,70
95% CI[1,81-7,57]) jak i HBV (RR 2,68 (95% CI[1,82-3,93]) (Zhuo 2016).

Podsumowanie dowodéw w zakresie bezpieczenstwa

W wyniku prac analitycznych nie odnaleziono zadnych metaanaliz oraz przegladéw systematycznych, ktore
odnosityby sie do potencjalnych dziatan niepozadanych zwigzanych z prowadzeniem przesiewu w kierunku
HCV i HBV. Autorzy rekomendacji natomiast wskazujg na potencjalne szkody wynikajgce z prowadzenia
badan przesiewowych. Prowadzenie badan skryningowych w kierunku HCV i HBV moze prowadzi¢ do
zwiekszenia poziomu stresu u pacjentéw z fatszywie pozytywnym wynikiem testu oraz do pojawienia sie
poczucia wstydu i przygnebienia na skutek potwierdzonej obecnosci zakazenia. Rekomendacja USPSTF 2013
wskazuje takze na mozliwe wystepowanie powigzanego ze skryningiem w kierunku HCV leku, etykietowania
pacjenta przez personel medyczny oraz ogoélnego poczucia stygmatyzacji spotecznej. Odnalezione dowody
wtorne Swiadczg o bezpieczenstwie rekomendowanych interwenc;ji.
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Niniejsze opracowanie stanowi wyjsciowg wersje Raportu.

Zastosowane skroty:

AASLD ang. American Association for The Study of Liver Diseases
ACP ang. American College of Physicians

ADV adefowir

ALT aminotransferaza alaninowa

AMSTAR ang. Assessing the Methodological Quality of Systematic Reviews
AOTMIT Agencja Oceny Technologii Medycznych | Taryfikacji
ARTG ang. Australian Register of Therapeutic Goods

Bd. brak danych

CCT ang. Clinical Controlled Trial

CDC ang. Center for Disease Control and Prevention
CFPC ang. College of Family Physicians of Canada

Cl ang. Confidence Interval

DBS ang. Dry Blood Sample

DCV daklataswir

DOR ang. Diagnostic Ods Ratio

DPPZ Dziat Programéw Polityki Zdrowotnej

DSV dazabuwir

EASL ang. European Association for the Study of the Liver
EBR elbaswir

ETV entekawir

GESA ang. Gastroenterological Society of Australia

GIS Gtéwny Inspektorat Sanitarny

GLE glekaprewir

GRADE ang. The Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation
GZR grazoprewir

HAS ang. Haute Autoritete De Sante

HBeAg Antygen HBe

HBV Wirus Zapalenia Watroby typu B ang. Hepatitis B Virus
HCC ang. hepatocellular carcinoma

HCV Wirus Zapalenia Watroby typu C

HDV ang. Hepatitis D Virus

HIV ang. Human Immunodeficiency Virus

HTA ang. Health technology assessment

ICER ang. incremental cost-effectiveness ratio

IDSA ang. Infectious Diseases Society of America

JST Jednostki Samorzadu Terytorialnego

KRN Krajowy Rejestr Nowotworéw

KW Konsultant wojewédzki

LdT telbiwudyna

LDV ledipaswir

LMV lamiwudyna
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LRN Ujemny wskaznik wiarygodnosci

LRP Dodatni wskaznik wiarygodnosci

LYG ang. Life Years Gained

MZ Ministerstwo Zdrowia

NICE ang. National Institute for Health and Care Excellence

NICE ang. National Institute for Health and Care Excellence

NIZP-PZH Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego — Panstwowego Zaktadu Higieny

OBV ombitaswir

PGE HBV Polska Grupa Ekspertow HBV

PGE HCV Polska Grupa Ekspertow HCV

PHAC ang. Public Health Agency of Canada

PIB pibrentaswir

PoC ang. point-of-care

PPZ Program Polityki Zdrowotnej

PTEILChZ Polskie Towarzystwo Epideiologéw | Lekarzy Choréb Zakaznych

PTHepat Polskie Towarzystwo Hepatologiczne

PTV parytaprewir

PWzZW B Przewlekte Wirusowe Zapalenie Watroby typu B

QALY ang. Quality Adjusted Life Year

RBV rybawiryna

RCT ang. Randomized Controlled Trial

RDT ang. Rapid Diagnostic Test

RR ang. Relative Risk

SOF sofosbuwir

TAF alafenamid tenofowiru

TDF dizoproksyl tenofowiru

TGA ang. Therapeutic Goods Administration

UsG Ultrasonografia

USPSTF ang. United States Preventive Service Task Force

Ustawa Ustawa z dnia 27 sierpnia 2004 r. o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze
Srodkéw publicznych, Dz. U. z 2019 r., poz. 1373 z p6zn. zm.

VEL welpataswir

VOX woksylaprewir

WHO ang. World Health Organization

WZW B Wirusowe Zapalenie Watroby typu B

Raport nr: OT.423.4.2019

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatann przeprowadzanych w ramach programoéw polityki
zdrowotnej oraz warunkoéw realizacji tych programow

7/85



Profilaktyka przewlektych zakazeh HCV i HBV u 0s6b dorostych Raport nr: 0T.423.4.2019

Spis tresci

I S (o] o1 1= 4 1o [T 074 Y | ) /OSSR 9
2 = (o] o1 1=T 0 0140 [0V o) 1 0 )Y/ PSP 10
P22 I © o TS [=Te [ (o Sy (o] o] £ o Lo 1Y SRR 10

2.2.  WskazniKi epidemiOIOGICZNE .......cociiiiiiiiiiii et e e e et e e e e e e aae s 14

2.3.  Znaczenie dla zdrowia ODYWALEli.............veeiiiieii e 20

3. Aktualne postepowanie w ocenianym zagadnieniu — wskazanie dostepnych technologii medycznych i stan
(o g I 10Tz T TS 1V 2= T g - L PRSP 21

3.1. Aktualne postepowanie i stan finansowania ze $rodkéw publicznych w innych krajach............... 22

3.2. Wskazanie opcjonalnych technologii medycznych (zgodnie z art. 48aa ust. 7 pkt. 4).................. 25

4. Rekomendacje kliniczne i finansowe — opis odnalezionych rekomendacji w ocenianym wskazaniu ...... 26
Opinie eKSPertOW KIINICZNYCH .........eei s 46

6. ANALIZA KIINICZNA ... ..eiiiiiiiee et e st e e s r e e e st et e e s nr e e e e s nre e e e anre e e e e 56
6.1. Metodologia wyszukiwania dowoddW NAUKOWYCH..............uviiiiiiiiiiiiiiicieieieeeieveveveveve e veveeeenaneeees 56

6.2. Ocena jakosci wtgczonych dowodOw WEOINYCN .........ceiiiiiiiiiiiiie e e 56

6.3.  Wyniki analizy skutecznosci i bezpieCzeNnstwa ............ccoiiiiiiiiiiiicii 58
6.3.1. Charakterystyka badan wigczonych do analizy ............ccccoouiiiiiiiiiiiiiii e 58

6.3.2. Wyniki analizy SKULECZNOSCi .........uviiiiiiiiiiiiiiie et 63

6.3.3. Wyniki analizy bezpi@CZeNASIWE ........coiuuiiiiiiiiii e 66

6.3.4. Przeglad analiz €KONOMICZNYCR .......cociiiiiiiiiiiiiec et 67

6.4. Ograniczenia analizy KINICZNE]........ccuuiiiiiiiiiii e 67

7. Warunki realizacji programéw polityki zdrowotnej dotyczgcych danej choroby lub danego problemu
40 |£0)1Y 01 1 =T o T PP PPNt 69

8. Monitorowanie oraz ewaluacja programow polityki zdrowotnej w danym problemie zdrowotnym .......... 70
9. Uzasadnienie dla modelowego rOZWIGZania ............ocuuurieiieeiiiiiiiee et 74
10, PISMUENNICIWO ...ttt et oo oot e et e e e e e s st bt et et e e e e e e aanbbbbeeeaeeeaaannbbeeeeeeeeeaaane 75
A= o o | PSP UPPPPPPPPPRN 78

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatann przeprowadzanych w ramach programoéw polityki
zdrowotnej oraz warunkoéw realizacji tych programow 8/85



Profilaktyka przewlektych zakazeh HCV i HBV u 0s6b dorostych Raport nr: 0T.423.4.2019

. Problem decyzyjny

<Opisac historige zlecenia, ew. korespondencje ze zleceniodawcg lub opisac szczegbétowo wynik weryfikacji zatozeri zgromadzonych
projektéw programow polityki zdrowotnej >

Zgodnie z art. 48aa. 1. Ustawy o swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych
Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji, z wkasnej inicjatywy lub z inicjatywy Ministra wtasciwego
do spraw zdrowia, dokonuje okresowej weryfikacji zatozen zgromadzonych projektéw PPZ i na podstawie
wskazanej weryfikacji przygotowuje raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan
przeprowadzanych w ramach PPZ oraz warunkoéw realizacji tych programéw, dotyczacych danej choroby lub
danego problemu zdrowotnego. Zgodnie z art. 48aa ust. 6 Minister wiasciwy do spraw zdrowia moze zleci¢
Prezesowi Agenciji opracowanie i wydanie rekomendaciji, o ktérej mowa w ust. 5, dotyczgcej danej choroby lub
danego problemu zdrowotnego. Dnia 9.11.2018 do Agencji wptyneto zlecenie FZR.9081.60.2018.J1 dotyczgce
przygotowania rekomendaciji o ktérych mowa w art. 48aa ust. 5 ustawy w zakresach zgodnych z realizowanymi
przez Ministerstwo Zdrowia, posiadajgcymi pozytywne opinie Agencji, programami wspoffinansowanymi przez
Unie Europejskg w ramach Programu Operacyjnego Wiedza Edukacja Rozwdj. Biorgc pod uwage dostepne
zasoby kadrowe DPPZ oraz ztozonos$¢ zlecenia przedmiotowego zlecenia pismem OT.031.2.2018.MiS.2
zdnia 17.12.2018 przekazano propozycje harmonogramu prac, ktéry uwzgledniat propozycje zawartg
w pismie OT.031.2.2018.MiS oraz zlecenie FZR.9081.60.2018.JI. Przedmiotowy harmonogram nie zostat
zaakceptowany, zatem pismem 0OT.031.2.2018.MiS.3 z dnia 10.01.2019 r. przedstawiono nowg propozycje,
ktéra zostata 11.01.2019 zaakceptowana przez Prezesa Agencji. Nastepnie w pismie FZR.9081.60.2018.MM
z dnia 22.05.2019 poproszono o uwzglednienie dodatkowych tematéw w propozycji aktualizacji
harmonogramu. W pismie FZR.9081.60.2018.MM z dnia 18.07.2019 ponownie zwrdcono sie z prosbg o pilng
aktualizacje harmonogramu i intensyfikacje prac nad rekomendacjami. Zlecenie otzymato numer 199/2019

Agencja do dnia 26.02.2020 roku, zgodnie z trybem okreslonym w Ustawie o swiadczeniach, wydata 6 opinii
dotyczacych PPZ z przedmiotowego zakresu, w tym: 1 opinie pozytywne; 3 opinie warunkowo pozytywne;
2 negatywne. 2 nadestane przez JST programy zostaty zakonczone inaczej niz opinig prezesa.

W 4 PPZ gtdwng interwencje stanowity badania przesiewowe nakierowane na HBV i HCV poprzez wykrycie
przeciwciat Anty-HCV we krwi oraz identyfikacje czynnika HBsAg. Realizowano réwniez dziatania edukacyjne,
a takze prowadzono szkolenia dla personelu medycznego i niemedycznego (zawody, w ktérych wystepuje
wysokie ryzyko infekcji HCV i HBV). Programy trzyletnie stanowity 33% wszystkich ocenianych PPZ
z omawianego zakresu. Pozostate programy miaty zré6znicowany okres realizacji od kilku miesiecy do 4 lat.
Nie wystepowata korelacja miedzy czasem trwania programu a otrzymang opinig Prezesa Agenciji.
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2. Problem zdrowotny

<Opis problemu zdrowotnego, ktérego dotyczy Raport, w tym znaczenie dla sytuacji zdrowotnej spoteczenstwa, czynniki ryzyka, etiologia,
objawy, najwazniejsze informacje na temat leczenia i diagnostyki>

2.1. Opis jednostki chorobowej
HBV (opracowano na podstawie rekomendaciji Polskiej Grupy Ekspertow HBV — PGE HBV 2018%):

Zakazenie HBV moze przybieraé rézne postacie — od ostrego wirusowego zapalenia watroby typu B (WZW
typu B), poprzez stan nieaktywnego nosicielstwa, w ktérym zwykle, lecz nie zawsze, stwierdza sie obecnos¢
HBsAg, az po przewlekte WZW typu B, ktére moze prowadzi¢ do marskosci watroby i raka
watrobowokomorkowego (hepatocellular carcinoma — HCC). Ryzyko wystgpienia marskosci watroby w 5-
letnim okresie u nieleczonych chorych z przewleklym WZW typu B (PWZW typu B) wynosi 8-20%,
a dekompensac;ji u chorych z marskoscig w kolejnych 5 latach — 20%. Roczna czestos¢ wystepowania HCC
u chorych z marskoscig watroby zwigzang z zakazeniem HBV miesci sie w granicach 2—-5%. Wspétzakazenia
wirusami zapalenia watroby typu C (HCV) i D (HDV), a takze ludzkim wirusem niedoboru odpornosci (HIV)
oraz czynniki hepatotoksyczne (gtownie alkohol) mogg wptywac na przebieg zakazenia HBV. U 95% chorych
z PWZW typu B zakazenie przebiega bez obecnosci antygenu HBe (HBeAg), co ma znaczenie przy ustalaniu
rokowania, kwalifikacji do leczenia i wyborze optymalnej terapii. Pewne znaczenie przy wyborze terapii moze
miec¢ réwniez genotyp HBV. Sposrod 10 znanych genotypéw dominujgcy w Polsce jest genotyp A stwierdzany
u 67% zakazonych, a na drugim miejscu znajduje sie genotyp D wykrywany u 20%.

Historia naturalna zakazenia wirusem zapalenia watroby typu B

Typowag cechg przewlekiego zakazenia HBV jest jego fazowo$¢ zwigzana ze zmiennymi relacjami pomiedzy
uktadem odpornosciowym a wirusem. W zarysie wyréznia sie fazy z aktywnym zapaleniem w watrobie oraz
fazy o matej aktywnosci choroby (inflammatory vs. non-inflammatory). Okresy te nie zawsze wystepuja
sekwencyjnie. Sg to:

e Faza wysokiej replikacji z dodatnim HBeAg (wczesniej faza toleranciji immunologicznej),
e Faza immunoreaktywnos$ci z dodatnim HBeAg,

e nieaktywne nosicielstwo HBV,

e HBeAg-ujemne przewlekte zapalenie watroby,

e Zakazenie utajone (HBsAg-ujemne).

Rozpoznanie?:

W przypadku ostrego WZW typu B opiera sie ono na:

e Badaniach laboratoryjnych,

¢  Wykrywaniu DNA HBV,

e Badaniach serologicznych,

e Badaniu morfologicznym.

W przypadku przewlektego WZW typu B opiera sie ono na:

e Badaniach laboratoryjnych,

e Badaniach serologicznych i wirusologicznych,

e Badaniu morfologicznym.

Leki stosowane w terapii zakazen wirusem zapalenia watroby typu B

Lekami zarejestrowanymi w Unii Europejskiej, z ktorych wiekszos¢ jest refundowana w Polsce, stosowanymi
w terapii zakazen HBV sa:

! Flisiak, R., Halota, W., Jaroszewicz, J., Juszczyk, J., Matkowski, P., Pawlowska, M., ... & Wawrzynowicz-Syczewska, M. Zalecenia
Polskiej Grupy Ekspertéow HBV dotyczgce leczenia przewlektego wirusowego zapalenia watroby typu B w 2018 roku.

2 Juszczyk, J., Walewska-Zielecka, B., Boron-Kaczmarska, A. i in. (2017) Choroby watroby W: Gajewski P (red.) Interna Szczeklika, 1123-
1150.
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e Interferony (IFN):
o Neutralne,
o 0a2aia2b (IFN-a2a i IFN-a2b),
o Pegylowany a2a (PEG-IFN-a2a).
e Analogi (AN):
o Nukleozydowe: lamiwudyna (LMV), telbiwudyna (LdT) i entekawir (ETV),
o Nukleotydowe: adefowir (ADV), dizoproksyl tenofowiru (TDF) oraz alafenamid tenofowiru (TAF).

Ze wzgledu na najwyzszg skutecznos¢, wygode i sposob podawania (raz w tygodniu) sposréd IFN powinien
by¢ stosowany PEG-IFN-a2a, natomiast pomimo ich rejestracji nie sg zalecane INF naturalne i niepegylowane
(IFN-a2a, IFN-a2b). WSrod AN rekomenduje sie ETV, TDF i TAF z powodu najsilniejszego dziatania
przeciwwirusowego oraz wysokiej bariery genetycznej, natomiast pozostate AN nie sg wskazane u pacjentéw
rozpoczynajgcych terapie z uwagi na niskg bariere genetyczng lub suboptymalng site dziatania
przeciwwirusowego.

HCV (opracowano na podstawie rekomendaciji Polskiej Grupy Ekspertéow HCV — PGE HCV 20183):

Choroby, ktérych czynnikiem etiologicznym jest wirus zapalenia watroby typu C (HCV), sg rzadko
rozpoznawane na podstawie obrazu klinicznego, gdyz zwykle przebiegajg przez wiele lat bezobjawowo lub
skgpoobjawowo. W Kkonsekwencji rozpoznanie jest czesto poprzedzone przypadkowym wykryciem
wyktadnikéw laboratoryjnych zakazenia HCV. W ostatnich latach w Polsce przeciwciata anty-HCV stwierdzono
u mniej niz 1% mieszkancéw, w zaleznosci od badanej populacji i stosowanej metodyki badawcze;.
Prowadzone badania pozwalajg na oszacowanie odsetka Polakéw czynnie zakazonych HCV na 0,4-0,5%, co
oznacza wystepowanie wirusowego zapalenia watroby typu C u ok. 150 tysiecy osob. Podstawowym
problemem jest identyfikacja osdb zakazonych, ocena zaawansowania choroby watroby oraz potrzeb
terapeutycznych. W Polsce przewaza genotyp 1b (82%), z kolei inne genotypy to: genotyp 3 (11,3%), 4 (3,5%)
i 1a (3,2%). Zakazenia genotypami 2, 5 i 6 mogg by¢ rozpoznawane sporadycznie. Uwaza sie, ze do 40%
ostrych zakazen ustepuje samoistnie, a u pozostatych oséb przewlekie zakazenie HCV pojawia sie po wielu
latach, zazwyczaj na etapie zaawansowanych zmian w watrobie. U ok. 20% przewlekle zakazonych tym
wirusem wystgpi marsko$é tego narzadu lub rak watrobowokomdrkowy. Zakazenie HCV wywotuje liczne
zespoty pozawatrobowe, w tym najczesciej krioglobulinemie mieszang (w wiekszosci przypadkéw
przebiegajgcg bezobjawowo) oraz chtoniaki nieziarnicze z limfocytéw B (B-NHL).

Rozpoznanie*
W przypadku ostrego WZW typu C opiera sie ono na:
e Badaniach laboratoryjnych,
e Badaniu serologicznym i wirusologicznym,
e Badaniu morfologicznym.
W przypadku przewlektego WZW typu C opiera sie ono na:
e Badaniach laboratoryjnych,
e Badaniu serologicznym i wirusologicznym,
¢ Nieinwazyjnej ocenie widknienia watroby,
e Badaniu morfologicznym.
Ostre zakazenie wirusem zapalenia watroby typu C (ICD-10: B17.1)

Jedynym obiektywnym kryterium rozpoznania ostrego wirusowego zapalenia watroby typu C (WZW typu C)
jest wystgpienie jego wyktadnikow laboratoryjnych (podwyzszona aktywnos¢ aminotransferazy alaninowe;j,
obecnos¢ anty-HCV i/lub HCV-RNA) u osoby wczesniej seronegatywnej lub po udokumentowanej ekspozyciji

8 Halota, W., Flisiak, R., Juszczyk, J., Matkowski, P., Pawtowska, M., Simon, K., & Tomasiewicz, K. Rekomendacje Polskiej Grupy
Ekspertow HCV dotyczace leczenia wirusowych zapalen watroby typu C w roku 2018.

4 Juszczyk, J., Walewska-Zielecka, B., Boron-Kaczmarska, A. i in. (2017) Choroby watroby W: Gajewski P (red.) Interna Szczeklika, 1123-
1150.
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na zakazenie HCV. Przy czym jesli HCV-RNA wykrywa sie juz po 1-3 tygodniach od zakazenia, to przeciwciata
anty-HCV dopiero po 4-10 tygodniach. W okresie pojawienia sie pierwszych objawéw klinicznych anty-HCV
sg one obecne tylko u 50-70% chorych. U czesci z nich przeciwciata anty-HCV w ogéle nie wystepujg, stad
0 zakazeniu przesadza niekiedy wytgcznie obecnos¢ HCV-RNA w surowicy. Jak wskazano powyzej, odsetek
0s6b spontanicznie eliminujgcych zakazenie siega 40%, co uzasadnia wstrzymanie sie z leczeniem pacjentéow
w ostrym okresie choroby. Dlatego zaleca sie rozpoczecie terapii po co najmniej 24-tygodniowym okresie
obserwacji po pierwszym wykryciu przeciwciat. Leczenie nalezy jednak rozpoczaé bez takiej zwtoki
w przypadku wznowy zakazenia HCV po przeszczepieniu watroby. Wysoka skutecznos¢ 8-tygodniowej terapii
bezinterferonowej u chorych z ostrym WZW zacheca do jej rozwazenia w przypadku ciezkiego przebiegu
choroby lub gdy moze ona wptyng¢ niekorzystnie na wspofistniejgce schorzenia, np. niedobory odpornosci,
marskos¢ watroby.

Przewlekle zakazenia wirusem zapalenia watroby typu C (ICD-10: B18.2)

Manifestacjg kliniczng ww. zakazerh mogg by¢ przewlekte zapalenie watroby, marsko$¢ oraz HCC, a takze
pozawagtrobowe manifestacje zakazenia HCV. Obecnos¢ HCV-RNA w surowicy przez co najmniej 6 miesiecy
pozwala na rozpoznanie przewlektego zakazenia tym wirusem. Dodatkowym warunkiem kwalifikacji chorego
do terapii z powodu zakazenia HCV jest oznaczenie genotypu wirusa, a u zakazonych HCV genotypem 1 —
takze subgenotypdw oraz ocena zaawansowania widknienia watrobowego. W przypadku rozpoznania
marskos$ci watroby nie jest konieczne zachowanie 6-miesiecznego okresu oczekiwania na rozpoczecie terapii.
Monitorowanie przebiegu zakazenia i terapii powinno odbywac¢ sie z wykorzystaniem oznaczeh HCV-RNA
metodami o poziomie wykrywalnosci < 15 [U/ml.

Leczenie oraz rekomendowane leki

Leczenie ma na celu eliminacje zakazenia HCV, zatrzymanie lub cofniecie sie zmian histologicznych,
ograniczenie ryzyka rozwoju marskosci watroby i HCC, a takze eliminacje potencjalnych zrédet nowych
zakazen. Zakazeni HCV powinni by¢ kwalifikowani do leczenia jak najszybciej.

W tabeli ponizej (Tabela 1) przedstawiono leki uwzglednione w rekomendacjach PGE HCV 2018, ktére
jednoczesnie zostaty zarejestrowane przez European Medicines Agency (EMA).

Tabela 1. Dawkowanie lekéw w zakazeniach HCV uwzglednionych w rekomendacjach (leki w grupach wymienione
w kolejnosci alfabetycznej

Grupy lekow Klasy Leki Dawka dobowa
leki o0 bezposrednim dziataniu | inhibitory NS3 (proteazy) | glekaprewir (GLE) 300 mg/dobe w 1 dawce
g::zt;gv;vr:/iirﬁglswy_mDAA)(direct grazoprewir (GZR) 100 mg/dobe w 1 dawce
parytaprewir (PTV) 150 mg/dobe w 1 dawce
woksylaprewir (VOX) 100 mg/dobe w 1 dawce
inhibitory NS5B | dazabuwir (DSV) 500 mg/dobe w 2 dawkach
(polimerazy) sofosbuwir (SOF) 400 mg/dobe w 1 dawce
inhibitory NS5A daklataswir (DCV) 60 mg/dobe w 1 dawce
elbaswir (EBR) 50 mg/dobe w 1 dawce
ledipaswir (LDV) 90 mg/dobe w 1 dawce
ombitaswir (OBV) 25 mg/dobe w 1 dawce
pibrentaswir (PIB) 120 mg/dobe w 1 dawce
welpataswir (VEL) 100 mg/dobe w 1 dawce
inne rybawiryna rybawiryna (RBV) 1000 mg przy masie ciata
<75kg
1200 mg przy masie ciata >
75 kg
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Rak watrobowokomérkowy (opracowano na podstawie danych Krajowego Rejestru Nowotworéw - KRNS):

Czynniki ryzyka
Znanych jest wiele czynnikdéw usposabiajgcych do rozwoju raka watroby. Do najwazniejszych naleza:

e Wirusy hepatotropowe — atakujgce pierwotnie komorki watrobowe, m.in. wirus hepatitis B — HBV
(zapalenie watroby typu B) i wirus hepatitis C — HCV( zapalenie watroby typu C),

e Toksyny, takie jak alkohol czy aflatoksyna — toksyna wytwarzana przez niektére grzyby,
e Zaburzenia metaboliczne (otyto$¢, cukrzyca, sttuszczeniowa choroba watroby).
Objawy oraz wczesne wykrycie

Rak watrobowokomoérkowy zazwyczaj nie daje charakterystycznych objawéw. Zwazywszy, ze w wiekszo$ci
przypadkoéw rozwija sie u chorych z marskoscig watroby, to jedynym sygnatem dla lekarza obserwujgcego
u pacjenta rozne objawy przewlektej choroby watroby moze by¢ pogorszenie stanu, wyrazajgce m.in. sie
narastajgca zéttaczka, utratg wagi ciata, obrzekami, a nawet wodobrzuszem lub encefalopatig. Rak watroby
jest jednym z szybciej rosnacych i zle rokujacych nowotworéw. Czas podwojenia masy guza wynosi 4-6
miesiecy. Do wczesnego wykrycia raka watroby, stwarzajgcego szanse skutecznego leczenia, dochodzi
rzadko. U wiekszosci chorych nowotwér wykrywany jest przypadkowo jako zmiana ogniskowa w czasie USG
wykonywanego z innych powodow.

Diagnostyka

Podstawg wczesnego rozpoznania raka watroby jest prawidtowe zréznicowanie ,podejrzanego” guzka
wykrytego w badaniu USG. Gdy sg wykryte zmiany w watrobie bez cech marskosci, podstawowym badaniem
jest ocena mikroskopowa materiatu pobranego w biopsji. Natomiast podstawg diagnostyki raka watroby
w watrobie marskiej sg dynamiczne badania obrazowe rejestrujgce charakterystyczne dla tego nowotworu
potozenie i przeptyw w naczyniach krwionosnych. Badania naczyniowe muszg spetnia¢ najwyzsze kryteria
wzgledem aparatury oraz procedur i muszg by¢ oceniane przez doswiadczonego radiologa. Wykorzystuje sie
dwie techniki badan naczyniowych: nowoczesng tomografie komputerowg lub dynamiczny rezonans
magnetyczny ze wzmocnieniem kontrastowym.

Leczenie

O wyborze leczenia chorego z rakiem watroby decydujg takie cechy guza, jak wielkosé, liczba zmian i ich
potozenie, a takze obecnos¢ przerzutéw, wydolnos¢ watroby oraz stan ogdlny pacjenta. Podstawg leczenia
jest zabieg operacyjny, ktéry znajduje zastosowanie wytgcznie w mato zaawansowanych fazach choroby.

Prewencja

Wzrastajgca na $Swiecie, a szczegdlnie w Europie czestos¢ HCC wymaga wzmozonych dziatah
prewencyjnych. Ogdlnoswiatowe i europejskie towarzystwa zalecajg rézne sposoby zapobiegania temu
nowotworowi. Do najwazniejszych dziatan zapobiegajgcych HCC naleza:

¢ W ramach prewencji czynnej:

o szczepienie noworodkéw przeciw HBV,

o szczepienie przeciw HBV dorostych (nieszczepionych wczesniej) z grup ryzyka.
e W ramach prewencji biernej:

o zapobieganie przenoszeniu zakazen wirusami hepatotropowymi przez poprawe warunkéw sanitarno-
higienicznych,

o propagowanie zdrowego stylu zycia, a w tym redukcja nadwagi, leczenie otytosci, zmniejszenie
spozycia alkoholu,

o leczenie/prawidtowe kontrolowanie cukrzycy,

o leczenie chorych zakazonych wirusami hepatotropowymi (HBV, HCV) w celu eliminacji wiruséw
z ustroju i zahamowania progresji choroby watroby do marskosci.

5 Krajowy Rejestr Nowotworow (2015). Baza wiedzy o nowotworach — rak watrobowokomoérkowy. Pozyskano z:
http://onkologia.org.pl/nowotwory-watroby/, dostep z 21.01.2020.
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2.2. Wskazniki epidemiologiczne

<Wskazniki zapadalnosci, chorobowosci lub $miertelnosci okreslone na podstawie aktualnej wiedzy medycznej, zalecane — w odniesieniu
do obszaru, ktérego problem dotyczy; opracowac na podstawie danych odnalezionych, zaznaczajac, z jakiego zrodta pochodzg>

Zgodnie z danymi Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego — Panstwowego Zaktadu Higieny (NIZP-PZH)S,
liczba zachorowan na WZW typu B ogétem w Polsce w 2015 roku wyniosta 3 518 przypadkéw, co stanowi
niemal dwukrotny wzrost w stosunku do roku 2005, w ktérym stwierdzono 1 727 zachorowan. Rowniez
wskazniki zapadalnosci na WZW typu B na 100 tys. os6b w Polsce w ostatnich latach wykazujg tendencje
wzrostowg (2013 r. — 4,00; 2014 r. — 7,18; 2015 r. — 9,15). Nalezy jednak wskaza¢, ze w przypadku ostrego
WZW B, wskazniki zapadalnosci na przestrzeni ostatnich 10 lat z roku na rok sg coraz nizsze (z 1,70/100 tys.
w 2005 r. do 0,14/100 tys. w 2015 r.), co wigze sie z wprowadzeniem obowigzkowych szczepieh ochronnych
(Tabela 2).

Tabela 2. Liczba zachorowan i zapadalnosé na WZW B w Polsce w latach 2005-2015, zgodnie z danymi NIZP-PZH

Rok Liczba zachorowan Zapadalnos¢ ogétem na Zapadalnos¢ na ostre
ogotem (w tym zakazenia 100 tys. mieszkancow WZW B na 100 tys.
mieszane HBV i HCV) mieszkancow
2005 1727 4,53 1,70
2006 1693 4,44 1,33
2007 1454 3,81 0,95
2008 1337 3,51 0,69
2009 1475 3,87 0,52
2010 1663 4,28 0,34
2011 1583 4,11 0,27
2012 1583 4,11 0,20
2013 1540 4,00 0,21
2014 2763 7,18 0,18
2015 3518 9,15 0,14

Wirusowe zapalenie watroby: typu B - razem (B16; B18.0-B18.1)

2001 2002 2003 2004 2006 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015

Rycina 1. Zapadalnos¢ na 100 tys. os6b na WZW typu B w Polsce w latach 2001-2015, zgodnie z danymi NIZP-PZH

W Polsce, jak podaje NIZP-PZH, zgodnie z wynikami ostatniego duzego badania epidemiologicznego
przeprowadzonego w latach 2012-2016, na reprezentatywnej grupie losowo wybranych osob na terenie catego

5 Narodowy Instytut Zdrowia Publicznego Panstwowy Zaktad Higieny (2016). Choroby zakazne i zatrucia w Polsce. Pozyskano z:
http://wwwold.pzh.gov.pl/oldpage/epimeld/index_p.html, dostep z 21.01.2020.
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kraju, w ramach Projektu ,Zapobieganie zakazeniom HCV”, przeciwciata anty-HCV wystepuja u ok. 1%
populacji, a liczba os6b aktywnie zakazonych (z obecnoscig we krwi materiatu genetycznego wirusa HCV-
RNA) wynosi w przyblizeniu 200 000 (0,5%).

W 2017 r. w Polsce zgtoszono 4 012 przypadkéw WZW C. Dla poréwnania w 2016 r. byto to 4 261 zachorowan,
w 2015 r. zarejestrowano 4 285 przypadkow WZW C, a w 2014 r. odnotowano 3 551 zakazen wirusem
zapalenia watroby typu C. Dla poréwnania w latach 2009-2012 r. liczba zgtoszonych zachorowan na WZW
C wynosita ok. 2 000 rocznie (Tabela 3). Poréwnujac te liczby z danymi uzyskanymi w ramach badan nad
rozpowszechnieniem zakazeh HCV w populacji Polski, mozna przyjg¢, ze rocznie wykrywanych jest w Polsce
25/1000 zakazen w populacji. Dlatego szacuje sie, ze wcigz $rednio ok. 125 000 oséb zamieszkujgcych
w Polsce nie jest $wiadomych, ze wirus HCV jest obecny w ich krwi”.

Tabela 3. Liczba zachorowan i zapadalno$¢ na WZW C w Polsce w latach 2005-2015, zgodnie z danymi NIZP-PZH

Rok Liczba zachorowan ogétem (w tym Zapadalnos¢ ogotem na 100 tys.
zakazenia mieszane HBV i HCV) mieszkancow
2005 2997 7,85
2006 2949 7,73
2007 2753 7,22
2008 2353 6,17
2009 1939 5,08
2010 2111 5,53
2011 2151 5,58
2012 2359 6,12
2013 2703 7,03
2014 3551 9,23
2015 4 285 11,4
2016 4 261 11,2
2017 4012 10,5
2018 3441 9,1

7 Gtowny Inspektorat Sanitarny (2018). Stan sanitarny kraju w roku 2017. Pozyskano z: https:/dis.gov.pl/wp-
content/uploads/2018/09/CA%C5%810%C5%9A%C4%86 STAN SANITARNY KRAJU  2017.pdf, dostep z 21.01.2020.
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Wirusowe zapalenie watroby: typu C (B17.1; B18.2)
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Rycina 2. Zapadalnos$¢ na 100 tys. os6b na WZW typu C w latach 2001-2015 w Polsce, zgodnie z danymi NIZP-PZH

Majgc na uwadze stworzone przez Ministerstwo Zdrowia (MZ) wnioski i rekomendacje z zakresu choréb
zakaznych (WZW)8, w odniesieniu do HCV podkreslono, ze ze wzgledu na niskg warto$¢ chorobowosci
rejestrowanej w poréwnaniu do warto$ci podawanej w literaturze®, konsekwencje choroby (marskos¢,
niewydolnos¢ i nowotwoér watroby) oraz skutecznos¢ aktualnych terapiil® wskazuje sie na koniecznosé:

e poprawy jakosci raportowania,
e zwiekszenia swiadomosci problematyki HCV (drogi zakazenia, czynniki ryzyka),
e poprawy dostepnosci do diagnostyki HCV (w szczegdlnosci wsréd osob z grup wysokiego ryzyka).

Na potrzeby ww. dokumentu oszacowano m.in.:

chorobowo$¢ rejestrowang— 73, 4 tys.

zapadalnos¢ rejestrowang— 8,2 tys.

liczbe pacjentow— 35 tys.

hospitalizacje pacjentow— 16,7 tys. (75% z rozpoznaniem gtéwnym)

liczbe 0sdb objetych programem lekowym WZW C — 7,3 tys. (10% chorobowosci rejestrowanej)

W odniesieniu do HBV, zaznaczono z kolei, iz biorgc pod uwage charakter choroby, skuteczno$¢ szczepien!
oraz profil hospitalizowanych pacjentéw (wspotwystepowanie marskosci, niewydolnosci i nowotworéw watroby
a takze chtoniakéw ztosliwych) wskazuje sie na koniecznos¢:

e poprawy jakosci raportowania,
o zwiekszenia Swiadomosci w zakresie czynnikow ryzyka zakazeniem,

e poprawy dostepnosci do diagnostyki HBV (w szczegdlnosci wsrdd oséb z grup wysokiego ryzyka, m.in:
ciezarnych i oséb z deficytem odpornosci);,

8 MZ (2018). MPZ: Wnioski i rekomendacje. Choroby zakazne (WZW). Pozyskano z: http://www.mpz.mz.gov.pl/wp-
content/uploads/sites/4/2018/05/wzw_20180531.pdf, dostep z 21.01.2020.

9 Stepien, M., Piwowarow, K., & Czarkowski, M. P. (2017). Hepatitis B in Poland in 2015. Przeglad epidemiologiczny, 71(3), 351-362.

10 Flisiak, R., Pogorzelska, J., Berak, H., Horban, A., Ortowska, I., Simon, K., ... & Deron, Z. (2016). Efficacy of HCV treatment in Poland
at the turn of the interferon era—the EpiTer study. Clinical and experimental hepatology, 2(4), 138.

1 NIZP-PZH (2016). Szczepienia ochronne w Polsce w 2016 roku. Pozyskano z:
http://wwwold.pzh.gov.pl/oldpage/epimeld/2016/Sz_2016.pdf, dostep z 21.01.2020.
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e 0bjecia szczepieniami jak najszerszej populaciji.

Na potrzeby ww. dokumentu oszacowano m.in.:

e chorobowos¢ rejestrowang na koniec 2014 roku — 52,2 tys.

e zapadalnos$¢ rejestrowang w 2014 roku — 5,8 tys.

e liczbe pacjentéw w 2014 roku — 25 tys.

¢ hospitalizacje pacjentéw w 2014 roku — 10,5 tys. (43% z rozpoznaniem gtéwnym)

Zgodnie z danymi Krajowego Rejestru Nowotwordéw (KRN), najwyzszg liczbe zgonéw spowodowanych przez
nowotwor ztosliwy watroby i przewodow zoétciowych wewnatrzwagtrobowych wsréd mezczyzn (okres 2007-
2017) odnotowano w woj. slaskim (1 627) (Rycina 3)2. W przypadku kobiet najwyzsza liczbe zgondéw
odnotowano w woj. mazowieckim (1 363) (Rycina 4)13,

Slaskie | 1627
Mazowieckie | 1573
Dolnoslgskie | 1061
Wielkopolskie | 1055
kodzkie | 562
Matopolskie | 874
Pomorskie | 804
Warminsko-Mazurskie | 675
Kujawsko-Pomorskie | 565
Lubelskie [ ] 520
Zachodniopomorskie [ ] 467
Podkarpackie [ ] 427
Podlaskie [ ] 346
Swietokrzyskie [T 324
Lubuskie [T 306
Opolskie :I 289 . . ; . . . :
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Rycina 3. Liczba zgondw mezczyzn (w przedziale wiekowym od 0 do 85+) spowodowanych przez nowotwoér
ztosliwy watroby i przewodoéw zétciowych wewnatrzwatrobowych w okresie 2007-2017, zgodnie z danymi KRN

12 KRN (2015). Liczba zgonow mezczyzn (w przedziale wiekowym od 0 do 85+) spowodowanych przez nowotwor ztosliwy watroby i
przewodow zofciowych wewngtrzwatrobowych w okresie 2005-2015. Pozyskano z: http://onkologia.org.pl/raporty/#wykres slupkowy,
dostep z 21.01.2020.

13 KRN (2015). Liczba zgonow kobiet (w przedziale wiekowym od 0 do 85+) spowodowanych przez nowotwor ztosliwy watroby i
przewodow zofciowych wewngtrzwatrobowych w okresie 2005-2015. Pozyskano z: http://onkologia.org.pl/raporty/#wykres slupkowy,
dostep z 21.01.2020.
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Rycina 4. Liczba zgonéw kobiet (w przedziale wiekowym od 0 do 85+) spowodowanych przez nowotwoér ztosliwy
watroby i przewodéw zétciowych wewnatrzwatrobowych w okresie 2007-2017, zgodnie z danymi KRN

Majac na uwadze standaryzowany wspotczynnik zgondw, zaréwno w przypadku mezczyzn (5,87) (Rycina 5)4,
jak i kobiet (3,54) (Rycina 6)5 najwyzszg warto$cig omawianego wksaznika cechuje sie woj. warminsko-
mazurskie.

14 KRN (2015). Standaryzowany wspdtczynnik zgonow wsrdd mezczyzn (w przedziale wiekowym od 0 do 85+) spowodowanych przez
nowotwor ziosliwy  watroby i przewoddéw  zétciowych wewnagtrzwatrobowych w  okresie  2005-2015. Pozyskano z:
http://onkologia.org.pl/raporty/#wykres slupkowy, dostep z 21.01.2020.

15 KRN (2015). . Standaryzowany wspdtczynnik zgonoéw wsrod kobiet (w przedziale wiekowym od 0 do 85+) spowodowanych przez
nowotwor ziosliwy  watroby i przewodow  Zolciowych  wewngtrzwatrobowych w  okresie  2005-2015. Pozyskano z:
http://onkologia.org.pl/raporty/#wykres slupkowy, dostep z 21.01.2020.
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Rycina 5. Standaryzowany wspoétczynnik zgonéw wsréd mezczyzn (w przedziale wiekowym od 0 do 85+)
spowodowanych przez nowotwoér ztosliwy watroby i przewodow zélciowych wewnatrzwatrobowych w okresie
2007-2017, zgodnie z danymi KRN

Warminsko-Mazurskie |3.54

todzkie |2.47

Wielkopolskie |2.27

Pomorskie |2.23

Dolnoslgskie |2.16

Slaskie |1.96

Kujawsko-Pomorskie |1.91

Lubuskie | 1.89

Zachodniopomorskie |1.86

Opolskie |1.78

Mazowieckie |1.75

Swietokrzyskie | 1.61

Matopolskie | 1.60

Podlaskie |1.55

Lubelskie |1.41
Podkarpackie 1.17
0 1 2 3 4

Rycina 6. Standaryzowany wspoétczynnik zgonéw wsrod kobiet (w przedziale wiekowym od 0 do 85+)
spowodowanych przez nowotwor ztosliwy watroby i przewodéow zétciowych wewnatrzwatrobowych w okresie
2007-2017, zgodnie z danymi KRN

Majac na uwadze dane ogdlnoswiatowe, przyjmuje sie, ze zakazonych HCV jest od 130 do 170 min oséb (co
stanowi 2,35% populacji $wiata). W 2013 r. czesto$¢ wystepowania zakazen wirusem zapalenia watroby typu
C w skali globalnej wynosita od 2,2% do 3,0% (Rycina 7). Kazdego roku wskutek choréb watroby zwigzanych
z wirusem HCV umiera ponad 350 tys. oséb. Uwzgledniajgc regiony geograficzne, najwyzszg chorobowos¢
HCV obserwuje sie w Azji oraz Afryce Pdtnocnej (powyzej 3%), natomiast najnizszg w Ameryce taciniskiej
i Pétnocnej (ponizej 1,3%). W krajach europejskich najwyzsza chorobowos¢ HCV wystepuje w Rumunii i we
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Wioszech (>3%). Najnizszg chorobowos¢ (<1%) obserwuje sie w Europie Potnocno-Zachodniej. W Polsce
wskaznik ten wynosi 1-1,9%!16,

B 1-1,9%
gj 02-2,9%

W-3%

I brak danych

Rycina 7. Czestos$¢ wystepowania zakazen wirusem HCV na swiecie, zgodnie z Center for Diseas Analysis

Zgodnie z innymi zrédtami, w Polsce odsetek zakazonych HCV w populacji ogélnej okreslono na poziomie
0,5-1%7. Zgodnie z danymi WHO18 odsetek ten dla regionu Europejskiego moze wynosi¢ nawet od 1,2 do
2,6%.

2.3. Znaczenie dla zdrowia obywateli

Znaczenie dla zdrowia obywateli, przy uwzglednieniu koniecznoSci:

O ratowania zycia i uzyskania petnego wyzdrowienia

O ratowania Zycia i uzyskania poprawy stanu zdrowia

| zapobiegania przedwczesnemu zgonowi

O poprawiania jakoSci Zycia bez istotnego wplywu na jego dfugosc
Uwagi

<Przedstawi¢ przewidywane skutki wdrozenia programu w zalezno$ci od rodzaju programu: prewencyjny — przewidywany stopien
unikniecia zachorowania/pogorszenia stanu zdrowia; przesiewowy — przewidywane korzy$ci wczesnego wykrycia choroby; leczniczy —
znaczenie podjecia leczenia; poprawiajgcy jako$¢ zycia — znaczenie poprawy jakoSci zycia>

16 Raciborski, F., Gujski, M., Ktak, A., & Gierczyski, J. (2015). HCV w Polsce — Strategia rozwigzania problemu zdrowotnego oraz dziatania
w perspektywie 2015-2016. Raport Instytutu Ochrony Zdrowia. Warszawa, ISBN 978-83-935857-5-5.

7 Parda, N., Stepien, M., Zakrzewska, K., Madalinski, K., Kotakowska, A., Godzik, P., & Rosirfiska, M. (2016). What affects response rates
in primary healthcare-based programmes? An analysis of individual and unit-related factors associated with increased odds of non-
response based on HCV screening in the general population in Poland. BMJ open, 6(12), e013359.

18 World Health Organization. (2017). Global hepatitis report 2017. Geneva. Licence: CC BY-NC-SA3.0 IGO.
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3. Aktualne postepowanie w ocenianym zagadnieniu — wskazanie dostepnych
technologii medycznych i stan ich finansowania

<Opisac obecng sytuacje w Polsce tj. odniesienie do $wiadczen gwarantowanych i aktualnie realizowanych ogélnopolskich programoéw
zdrowotnych/polityki zdrowotnej — opracowac na podstawie danych odnalezionych, zaznaczajgc, z jakiego zrédta pochodzg. Przedstawic
dostepne informacje, zwtaszcza nt. finansowania zagranicg technologii medycznych wykorzystywanych w danym problemie zdrowotnym
w zakresie okre$lonej interwencji i obecnego postepowania w danym Kkraju w okre$lonym problemie zdrowotnym, jesli dotyczy>

Testy diagnostyczne w Polsce realizowane sg w ramach $wiadczen gwarantowanych. Swiadczenia te zostaty
okreslone w:

e Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia 24 wrzesnia 2013 r. w sprawie Swiadczen gwarantowanych
z zakresu podstawowej opieki zdrowotnej (Dz.U. 2019 poz. 736 z pdézn. zm.)°. W czesci IV ww.
rozporzadzenia przedstawiono Swiadczenia medycznej diagnostyki laboratoryjnej lub diagnostyki
obrazowej i nieobrazowej zwigzane z realizacjg $wiadczen lekarza podstawowej opieki zdrowotnej, wsrod
ktérych wymieniono badanie aktywno$ci aminotransferazy alaninowej (ALT) w surowicy krwi i antygen
HBs-AgHBs.

o Rozporzagdzeniu Ministra Zdrowia z dnia 6 listopada 2013 r. w sprawie $wiadczen gwarantowanych
z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej (Dz.U. 2016 poz. 357 z p6zn. zm.)?. W zatgczniku nr
2 do ww. rozporzgdzenia wymieniono nastepujgce gwarantowane badania diagnostyczne wykonywane
przez laboratorium diagnostyczne wpisane do ewidencji Krajowej Rady Diagnostow Laboratoryjnych:

o aminotransferaza alaninowa (ALT);

o wirus zapalenia watroby typu C (HCV) Przeciwciata (anty-HCV);

o wirus zapalenia watroby typu C Przeciwciata (potwierdzajgcy);

o wirus zapalenia watroby typu C Przeciwciata IgM;

o wirus zapalenia watroby typu C Przeciwciata IgM — test potwierdzenia;
o wirus zapalenia watroby typu C Przeciwciata 1gG;

o wirus zapalenia watroby typu C Przeciwciata IgG — test potwierdzenia;
o wirus zapalenia watroby typu C HCVc Antygen (antygen rdzeniowy);
o wirus zapalenia watroby typu C HCV-RNA;

o wirus zapalenia watroby typu C HCV-RNA (ilosciowo);

o wirus zapalenia watroby typu B (HBV) Przeciwciata HBc (catkowite);
o wirus zapalenia watroby typu B HBc IgM;

o wirus zapalenia watroby typu B HBc IgM (iloSciowo);

o wirus zapalenia watroby typu B HBc IgG;

o wirus zapalenia watroby typu B HBe Antygen;

o wirus zapalenia watroby typu B HBe/anty Hbe;

o wirus zapalenia watroby typu B PrzeciwciataHBc IgG + HBs;

o wirus zapalenia watroby typu B HBe Przeciwciata;

o wirus zapalenia watroby typu B HBs Antygen;

o wirus zapalenia watroby typu B HBs Antygen (iloSciowo);

o wirus zapalenia watroby typu B HBs Antygen (potwierdzajgcy);

19 Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 17 grudnia 2015 r. w sprawie ogtoszenia jednolitego tekstu rozporzgdzenia Ministra Zdrowia w
sprawie Swiadczen gwarantowanych z zakresu podstawowej opieki zdrowotnej (Dz.U. 2016 poz. 86). Pozyskano
z: http://prawo.sejm.gov.pl/isap.nsf/DocDetails.xsp?id=WDU20160000086, dostep z 02.11.2018.

20 Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 25 stycznia 2016 r. w sprawie ogtoszenia jednolitego tekstu rozporzadzenia Ministra Zdrowia w
sprawie $wiadczen gwarantowanych z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej (Dz.U. 2016 poz. 357). Pozyskano
z: http://prawo.sejm.gov.pl/isap.nsf/DocDetails.xsp?id=WDU20160000357, dostep z 02.11.2018.
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o wirus zapalenia watroby typu B Przeciwciata HBs;

o wirus zapalenia watroby typu B HBc IgG/HBs Przeciwciata;

o wirus zapalenia watroby typu B HBs Antygen + HBc IgM;

o wirus zapalenia watroby typu B HBs Antygen + Przeciwciata HBs + HBc IgG;

o wirus zapalenia watroby typu B HBs Antygen + Przeciwciata + HBc IgG + HBc IgM;
o wirus zapalenia watroby typu B HBV-DNA,;

Ponadto w ramach EFS POWER (POWR.05.01.00-00-0012/19-00) na terenie catego kraju realizowany jest
pilotazowy program profilaktyki nowotworéw watroby poprzez wczesne wykrywanie przewlektych zakazen
HCV i HBV u dorostych mieszkancow Polski. Program ten zostat zaplanowany na okres od 15.09.2019 do
30.04.2023 i w swoich zatozeniach obejmuje réwniez dziatania informacyjno-edukacyjne. Koszt programu
wynosi 4 324 441 PLN.

3.1. Aktualne postepowanie i stan finansowania ze srodkow publicznych w innych krajach

<Opisac obecng sytuacje w innych krajach {j. odniesienie do $wiadczen gwarantowanych i aktualnie realizowanych ogdlnokrajowych
programéw zdrowotnych/polityki zdrowotnej — opracowaé na podstawie danych odnalezionych, zaznaczajac, z jakiego Zrédta pochodzg>

Australia:

National hepatitis B testing policy?!

Finansowanie: Autralian Goveremnt

Interwencja: badania przesiewowe potgczone z edukacjg

Populacja docelowa:

e Osoby kulturowo i jezykowo réznorodne,

e Rdzenne ludy Australii i wyspiarze z cie$niny Torreza,

e Wszyscy pacjenci przed poddaniem sie chemioterapii lub terapii immunosupresyjnej,
o Niezaszczepione osoby doroste z grupy wysokiego ryzyka HBV.

Testy serologiczne w kierunku HBV sg dostepne w Australii od kilku dekad. Jednakze od 2010 roku badania
HBV-DNA staty sie integralng czescig Sciezki postepowania klinicznego. Zgodnie z opracowaniem National
Hepatitis B Virus Testing Policy Expert Reference Committee w ramach szybkich testéw diagnostycznych
wykonywanych w miejscu opieki nad pacjentem (point-of-care, PoC) wskazano, ze testy HBsAg prowadzone
w PoC sg dostepne w innych krajach. Obcnie nie sa one jednak zatwierdzone przez Therapeutic Goods
Administration (TGA) do wigczenia do Australian Register of Therapeutic Goods (ARTG). Testy te
charakteryzujg sie nizszg czutoscig analityczng w poréwnaniu ze standardowymi laboratoryjnymi testami
immunologicznymi.

Malezja:

National strategic plan for hepatitis B and C22

Finansowanie: Ministry of Health Malysia

Interwencja: badania przesiewowe, szczepienia, leczenie, edukacja
Populacja docelowa:

e Osoby przynalezgce do populacji wysokiego ryzyka HCV i HBV,
e Personel medyczny,

o Kobiety w okresie okotoporodowym.

Program zostat zaplanowany na lata 2019-2023. W swoich zalozeniach zaktada wdrozenie dziatan
profilaktycznych polegajgcych zaréwno na dziataniach edukacyjno-informacyjnych ale takze na szczepieniach,

21 National Hepatitis B Virus (HBV) Testing Policy Expert Reference Committee (2015). National Hepatitis B Testing Policy v1.2. Australia,
2015.

2 Ministry of Health Malysia (2019) National Strategic Plan for Hepatiis B and C; Pozyskano z:
http://www.moh.gov.my/moh/resources/Penerbitan/Pelan%20Strateqik%20/NSP_Hep BC 2019 2023.pdf dostep: 23.01.2020
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badaniach przesiewowych a takze szkoleniach personelu medycznego. Spodziewane efekty programu
obejmujg m.in. zdiagnozowanie i wdrozenie leczenia u 90% oséb chorych na HCV i HBV oraz zredukowanie
Smiertelnosci z powodu HCV i HBV przynajmniej o 65%. Niniejsze cele zostaty takze rozciggniete w czasie
i powinny zosta¢ osiggniete przed 2030.

Indie:

National Action Plan Combating Viral Hepatitis in India?3

Finansowanie: Ministry of Health nad Family Welfare Goverment of India
Interwencja: edukacja, szczepienia, badania skryningowe

Populacja docelowa:

e Kobiety pracujace jako tzw. ,sex workers”

e Osoby homoseksualne

e Osoby transseksualne

o Uzytkownicy dozylnych narkotykéw

e Migranci i kierowcy ciezaréwek

Swoim zakresem program obejmuje dziatania profilaktyczne polegajgce na immunizacji oséb z wysokiego
ryzyka zakazenia HCV i HBV. Organizator skupia si¢ takze na ograniczeniu drog rozprzestrzeniania zakazen,
poprzez zapewnienie bezpieczenstwa procedur medycznych prowadzonych przez osrodki opieki zdrowotnej.
Organizator planuje takze wdrozenie programu skryningowego pofgczonego z diagnostykg i leczeniem
Wirusowych Zapalen Watroby.

Niemcy:

Integrated stategy for HIV, Hepatitis B and C and other sexually transmited infections2*
Finansowanie: Federal Ministry of Health

Interwencja: dziatania edukacyjne

Populacja docelowa:

e Osoby w wieku reprodukcyjnym,

e Osoby aktywne seksualnie,

o Mtodziez szkolna i licealna.

W niniejszym podejsciu organizator skupia swoje interwencje na osobach w wieku reprodukcyjnym. Podejscie
nie skupia sie wytgcznie na HCV oraz HBV ale takze na pozostatych chorobach transmitowanych drogg
ptciowa. Gtowne interwencje stanowig w tym przypadku szeroko zakrojone dziatania informacyjno-edukacyjne.
W przypadku miodziezy przed inicjacja seksualng wprowadzone zostajg warsztaty edukacyjne z uzyciem
specjalnie do tego celu przygotowanymi materiatami.

Europa:

Action plan for the health sector response to viral hepatitis in the WHO European Region
Finansowanie: World Health Organization Europe

Interwencje: szeroko pojeta profilaktyka

Populacja docelowa:

e Osoby okreslane jako najbardziej narazone i wrazliwe na zakazenia WZW.

2 Ministry of Health nad Family Wellfare Goverment of India (2019) National Action Plan Combating Viral Hepatitis in India; Pozyskano
z: https://mohfw.gov.in/sites/default/files/National%20Action%20Plan_Lowress Reference%?20file.pdf dostep z: 23.01.2020

2 Federal Ministry of Health (2016). Integrated Strategy for HIV, Hepatitis B and C and Other Sexually Transmitted Infections; Pozyskano

z:
https://www.bundesgesundheitsministerium.de/fileadmin/Dateien/5 _Publikationen/Praevention/Broschueren/Strateqgy HIV_HEP_STI.pdf
dostep z: 23.01.2020
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W niniejszym podejsciu WHO prezentuje docelowy model postepowania w krajach cztonkowskich planujgcych
ograniczenie lub eradykacje zakazen WZW na swoich terenach. WHO proponuje aby kazdy kraj podejmujgcy
sie walki z ww. wirusem dostosowywat $ciezke postepowania do warunkéw panujgcych wewnatrz kraju oraz
sumie dostepnych srodkéw finansowych. Sugeruje sie takze, aby Sciezka ta uwzgledniata takie elementy jak
edukacja, dziatania skryningowe oraz proces immunizacji populacji narazone;j.

Ukraina:

Pilot Project for testing and treatment of Hepatitis C?°
Finansowanie: Ukraine Ministry of Health
Interwencja: badania przesiewowe

Populacja docelowa:

e Populacja ogdlna.

Organizator programu planuje wdrozenie programu nacelowanego na identyfikacje oséb z HCV. W ramach
programu organizator planuje takze wdrozenie procesu diagnostycznego oraz leczenia oséb ze stwierdzonym
HCV.

USA:

National Viral Hepatitis Action Plan?®

Finansowanie: Departament of health & human services USA

Interwencje: edukacja, badania przesiewowe, szczepienia, diagnostyka, leczenie
Populacja docelowa:

o Narkomani przyjmujacy narkotyki drogg dozying,

e Rdzenna ludno$¢ Ameryki i Alaski,

¢ Amerykanie azjatyckiego pochodzenia oraz wyspiarze oceanu pacyficznego,
o Afroamerykanie,

e Osoby w osrodkach penitencjarnych,

e Weterani wojenni,

e Osoby bezdomne,

e Homoseksualisci,

o Kobiety w cigzy,

e Osoby zakazone wirusem HIV oraz innymi wspdtistniejgcymi zakazeniami.

Zatgczone opracowanie opublikowane przez Departament of health & human services USA zawiera w sobie
wiele interwencji nacelowanych na ogdlna poprawe stanu zdrowia i ograniczenie wystepowania HCV oraz
HBV. Zakres poszczegdlnych dziatan zostat dostosowany do konkretnych ww. subpopulacji. Wszystkim
interwencjom natomiast (m.in. badania przesiewowe, diagnostyka) towarzysza dziatania edukacyjne na temat
HCV i HBV.

Kanada:

Na terenie Kanady nie prowadzi sie badan przesiewowych w kierunku HCV skierowanych do populacji ogdlne;.
Nalezy jednak zaznaczy¢, ze Public Health Agency of Canada (PHAC) oraz College of Family Physicians of
Canada (CFPC) rekomendujg przesiew skierowany do osob ze zwiekszonym ryzykiem zakazenia HCV
(w dokumencie brak odniesienia do RDT)?".

25 Ukraine Ministry of Health (2017). Pilot Project for testing and treatment of Hepatitis C; Pozyskano z: http://uacrisis.org/59056-hepatitis-
c; dostep z: 23.01.2020

26 US Department of Health and Human Services. (2018). National Viral Hepatitis Action Plan: 2017-2020.

27 Canadian Task Force on Preventive Health Care (2017). Recommendations on hepatitis C screening for adults. Canadian Medical
Association Journal, 189(16), E594-E604.
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Inne Kraje:

Tabela 4. Warunki w ktorych badania w kierunku HCV i HBV sa realizowane w formie POCT (Point-of-care-testing,
wykonywane w miejscu opieki nad pacjentem)?®

Kraj Badania POCT

Chorwacja Populacje, ktére w innym wypadku nie miatyby dostepu do tych ustug (outreach),
centra dobrowolnego anonimowego wykonywania badan.

Estonia Nie sg stosowane.

Francja Ustugi zwigzane z uzaleznieniami (tylko HCV), populacje ,outreach”, miejsca
badan w kierunku HCV (tylko HCV, od 2016 r.).

Niemcy Brak krajowego programu, ale mogg by¢ uzywane w ramach poszczegdinych
ustug.

Irlandia Aktualnie realizowany program pilotazowy prowadzony w populacjach
LJoutreach”.

Lotwa Populacje ,outreach”.

Rumunia System wieziennictwa, populacje ,outreach”.

Anglia i Walia Opieka podstawowa, ustugi w zakresie zdrowia seksualnego, szpitale,
wiezienia, ustugi zwigzane z uzaleznieniami.

Szkocja Nie sg stosowane.

Belgia, Bulgaria, Dania, Wegry, | Brak informacji (nie uzyskano informaciji z tych krajow).

Wiochy, Litwa, Malta, Holandia,

Norwegia, Polska, Hiszpania,

Szwecja

3.2. Wskazanie opcjonalnych technologii medycznych (zgodnie z art. 48aa ust. 7 pkt. 4)

<Na podstawie odnalezionych rekomendacji klinicznych, badan i opinii ekspertéw przedstawi¢ opcjonalne technologie medyczne majgce
zastosowanie w przedmiotowym zakresie>

Dostepne rekomendacje i opinie ekspertow klinicznych wskazujg RDT (ang. Rapid Diagnostic Test) jako
alternetywng metode prowadzenia badan przesiewowych w kierunku HCV oraz HBV. Jednakze rekomendacja
WHO 2017 wykazuje, ze stanowig mniej efektywng metode sktynigowg ze wzgledu na nizszg czutosé,
swoistos¢ oraz wrazliwo$¢ na czynniki srodowiskowe. RDT stanowig drugg zalecang metode prowadzenia
badan przesiewowych.

28 European Center for Disease prevention and control (2017). Hepatitis B and C testing Activities, needs, and priorities in the EU/EEA,;
Pozyskano z: https://www.ecdc.europa.eu/sites/portal/files/documents/HepatitisBC-testing-in-EU-May2017.pdf dostep z: 24.01.2020
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. Rekomendacje kliniczne i finansowe — opis odnalezionych rekomendacii
W ocenianym wskazaniu
<Przedstawi¢ odnalezione rekomendacje kliniczne i dot. finansowania w ocenianym wskazaniu>

W tabelach ponizej (Tabela 5, Tabela 6, Tabela 7) przedstawiono rekomendacje odnalezione w wyniku
przeprowadzonego wyszukiwania w bazach i na stronach towarzystw naukowych, ktérego metodologia
zostala opisana w rozdz. 6.1. (n=14). Do ponizszego zestawienia wtgczono wytgcznie najaktualniejsze
rekomendacje/wytyczne.
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Tabela 5. Zestawienie rekomendacji pod wzgledem populacji i metodologii

Organizacja Rok Populacja docelowa interwencji Kryteria dodatkowe Interwencje Jakos¢ dowodéw naukowych GRADE
Obecnos¢ dodatkowych
. . czynnikow ryzyka Badania na obecno$¢
Osoby narazone na ekspozycje na zwigzanych z HBeAg, HBV-DNA oraz
wirusa HBV iami i ’
PGE HBV? 2018 | Zachowaniam: zdrowotnymi HBsAg Nie okreslono
Uczniowie i studenci bedacy w grupie m.In. czesia zmiana W i troby:
ryzyka wystapienia HBV partneréw seksualnych, nowotworze watroby:
stosowanie narkotykow badanie TK.NMR
dozylnych
OS.Oby przynalezace d.o grup Badania na obecnos¢
AASLD?° 2018 wysokiego ryzykg wysFap_le’nle.l HBV - HBeAg, przeciwciat Nie okreslono
m.in. kobiety ciezarne; wigzniowie; HBV oraz HBSA
osoby z obszaréw endemicznych 9
Ospby przynale2ace d.o grup Badania na obecnos¢é
ACP/CDC3 2017 | Wysokiego ryzyka wystapienia HBV - HBeAg, przeciwciat Nie okreglono
m.in. kobiety ciezarne; wigzniowie; )
. : HBV i HCV oraz HBsAg
osoby z obszaréw endemicznych
. . n Populacje dalsze ze S . . . . s Lot
WHO32 2017 Osoby z podejrzenlem infekciji stwierdzonym ryzykiem RDT (Rapid diagnostic Nie odniesiono sie do ogplnej jakosci
wirusem HBV S test) rekomendaciji
wystgpienia HBV
Populacje wysokiego ryzyka RDT (Rapid diagnostic . .
33 -
HAS 2016 wystgpienia HBV test) w kierunku HBsAg Nie okreslono
% Flisiak, R., Halota, W., Jaroszewicz, J., Juszczyk, J., Matkowski, P., Pawlowska, M., ... & Wawrzynowicz-Syczewska, M. Zalecenia Polskiej Grupy Ekspertow HBV dotyczace leczenia przewlektego

wirusowego zapalenia watroby typu B w 2018 roku.

%0 Terrault, N. A., Lok, A. S., McMahon, B. J., Chang, K. M., Hwang, J. P., Jonas, M. M., ... & Wong, J. B. (2018). Update on prevention, diagnosis, and treatment of chronic hepatitis B: AASLD 2018 hepatitis
B guidance. Hepatology, 67(4), 1560-1599.

31 Abara, W. E., Qaseem, A., Schillie, S., McMahon, B. J., & Harris, A. M. (2017). Hepatitis B vaccination, screening, and linkage to care: best practice advice from the American College of Physicians and the
Centers for Disease Control and Prevention. Annals of internal medicine, 167(11), 794-804.

32 WHO (2017). WHO guidelines on hepatitis B and C testing. Geneva: World Health Organization. Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO.
33 Haute Autorité de Santé (2016). Place of Point-of-Care Tests (POCTS) in hepatitis B screening strategy — June 2016.
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Osoby przynalezgce do grup
wysokiego ryzyka wystgpienia HBV

Osoby podejrzane

Badania anty-HBS oraz

HCV RNA

USPSTF34 2014 i HCV m.in. kobiety ciezarne; o zakazenie wirusem HBV B
Co ) : anty-HBc
wigzniowie; osoby z obszaréw i HCV
endemicznych
NICE3® 2012 Populacja ogolna - Edukacja i szczepienia Nie okreslono
przeciw HBV
Osoby urodzone na
USPSTF?® 2019 Kobiety w cigzy terenach endemicznych Test na HBsAg A
Osoby doroste
PGE HCV 2019 Dzieci ze stwierdzonym ryzykiem R?eclziﬁgcizéicc;:rﬁgzzﬁ nclzr? ® | Test na obecnos¢ anty- Nie okreslono
wystgpienia HCV HCV Y HCV i/lub HCV/RNA
Osoby ponizej 18 r.z.
z zachowanianiami,
ekspozycjg lub stanami
zdrowotnymi ktére lloSciowe testy
AASLD/IDSA38 2019 Osoby doroste stanowig o podwyzszonym nakierowane na HCV- Nie okreslono
ryzyku wystgpienia HCV RNA
m.in. czgste zmiany
partneréw, korzystanie
z dozylnych narkotykéw
EASL3 2018 Populacja ogélna ) Testy nakierowane na Nie odniesiono sie do ogdlnej jakosci

rekomendacji

34 LeFevre, M. L. (2014). Screening for hepatitis B virus infection in nonpregnant adolescents and adults: US Preventive Services Task Force recommendation statement. Annals of internal medicine, 161(1),

58-66.

%5 NICE (2012). Hepatitis B and C testing: people at risk of infection. Pozyskano z: https://www.nice.org.uk/quidance/ph43, dostep z 26.10.2018.

% Owens, D. K., Davidson, K. W., Krist, A. H., Barry, M. J., Cabana, M., Caughey, A. B., ... & Landefeld, C. S. (2019). Screening for hepatitis B virus infection in pregnant women: US Preventive Services Task

Force reaffirmation recommendation statement. Jama, 322(4), 349-354.

3 HCV, P. G. E., HALOTA, W, FLISIAK, R., JUSZCZYK, J., MALKOWSKI, P., PAWLOWSKA, M., ... & TOMASIEWICZ, K. (2019). REKOMENDACJE LECZENIA WIRUSOWYCH ZAPALEN WATROBY

TYPU CW ROKU 2019 POLSKIEJ GRUPY EKSPERTOW HCV.

% Chung, R. T., Ghany, M. G., Kim, A. Y., Marks, K. M., Naggie, S., Vargas, H. E., ... & Fontana, R. J. (2018). Hepatitis C guidance 2018 update: AASLD-IDSA recommendations for testing, managing, and

treating hepatitis C virus infection. Clinical infectious diseases.

39 pawlotsky, J. M., Negro, F., Aghemo, A., Berenguer, M., Dalgard, O., Dusheiko, G., ... & Wedemeyer, H. (2018). EASL recommendations on treatment of hepatitis C 2018. Journal of Hepatology.
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Osoby nalezgce populaciji
wysokiego ryzyka

GESA© 2018 Osoby z podejrzenie infekcji wirusem zakazenia HCV m.in. Testy nakierowane na Nie odniesiono sie do ogolnej jakosci
HCV wiezniowie; narkomani; HCV RNA rekomendacji
osoby z tatuazami/
piercingiem

Osoby z grupy wysokiego ryzyka )
USPSTF4 2013 wystgpienia HCV Testy nakierowane na

przeciwciata HCV
Osoby doroste

40 Gastroenterological Society of Australia (2018). Hepatitis C Virus Infection Consensus Statement Working Group. Australian recommendations for the management of hepatitis C virus infection: a consensus
statement (September 2018).

41 Moyer, V. A. (2013). Screening for hepatitis C virus infection in adults: US Preventive Services Task Force recommendation statement. Annals of internal medicine, 159(5), 349-357.
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Tabela 6. Zestawienie rekomendacji w zakresie HBV

Organizacja Tres¢ rekomendaciji

Rekomendacje Polskie

Metodologia: panel ekspercki
Rekomendacja:

Badania przesiewowe w celu wczesnego wykrywania raka watrobowokomoérkowego:

e Zakazenia HBViHCV sg obecnie uznawane za najwazniejsze czynniki ryzyka wystgpienia HCC, zwtaszcza u chorych z marskoscig watroby,
ktérzy sg zagrozeni rozwojem HCC nawet po eliminacji zakazenia.

e U chorych z marskoscig watroby ryzyko rozwoju HCC zmniejsza sie po uptywie 4 lat od uzyskania stabilnej supresji wiremii. Dlatego u oséb
zakazonych wirusami zapalenia watroby typu B lub C nalezy koniecznie wykona¢ badania przesiewowe [badania ultrasonograficzne (USG)
watroby co 6 miesiecy], zwtaszcza u chorych z marsko$cig watroby

e W przypadku stwierdzenia zmiany ogniskowej w watrobie o $rednicy mniejszej niz 1 cm wykonuje sie badanie USG co 3 miesigce,
a w przypadku zwiekszenia rozmiaréw lub zmiany jej charakteru chorego powinno sie skierowac na czterofazowe badanie metodg tomografii
komputerowej (TK) lub rezonans magnetyczny (NMR). Jezeli zmiana ogniskowa w powtarzanych badaniach jest stabilna po roku obserwacji,
mozna powroci¢ do kontroli przeprowadzanej w odstepach 6-miesiecznych.

e Jesliw przesiewowym badaniu USG stwierdza sie guz 21 cm, przeprowadza sie czterofazowe, dynamiczne badanie TK lub NMR. Wzmozone
Polska Grupa Ekspertow HBV — unaczynienie guza uwidocznione w fazie tetniczej z nastepczym wyptukaniem kontrastu w fazie zylnej $wiadczy o rozpoznaniu HCC.
PGE HBV 20184
e Gdy obraz radiologiczny nie spetnia tych kryteriéw, zwlaszcza przy zmianach o $rednicy 1-2 cm, wykonuje sie biopsje zmiany. Ze wzgledu
na znaczne trudnosci w réznicowaniu guzka dysplastycznego od wczesnej postaci HCC ocene powinien przeprowadzaé doswiadczony
patolog

Kwallifikacja do leczenia przewlekiego zapalenia watroby typu B:

e W kwalifikacji do leczenia pacjentéw zaréwno HBeAg-dodatnich, jak i HBeAg-ujemnych wymaga sie wykazania obecnosci HBsAg przez co
najmniej 6 miesiecy oraz spetnienia dwdch sposrdd trzech ponizszych kryteridw ocenianych w tym samym czasie:

o  Warto$¢ HBV-DNA wigksza niz 2000 1U/ml,
o  Aktywno$¢ ALT przekraczajgca gorna granice normy,

o Stwierdzenie zaawansowania choroby watroby poprzez ocene histologiczng materiatu uzyskanego z wycinka watroby lub elastografie
(share wave elastography lub transient elastography) watroby pozwalajgcg na pomiar sztywnosci tkanki watrobowej wyrazonej w kPa.
Nalezy jednak pamietaé o réznych progach odciecia w poréwnaniu z innymi schorzeniami watroby, w tym z zakazeniem HCV.
W przypadku podejrzenia wspdtistnienia chorob watroby o innej etiologii, niezgodnosci wyniku badania elastograficznego ze stanem
klinicznym chorego lub rozbieznosci pomiedzy wynikami réznych badan nieinwazyjnych zaleca sie wykonanie biopsji (jesli nie jest ona
przeciwwskazana). Jej wynik ma wéwczas znaczenie rozstrzygajgce.

“2 Flisiak, R., Halota, W., Jaroszewicz, J., Juszczyk, J., Matkowski, P., Pawlowska, M., ... & Wawrzynowicz-Syczewska, M. Zalecenia Polskiej Grupy Ekspertow HBV dotyczace leczenia przewlektego
wirusowego zapalenia watroby typu B w 2018 roku.
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Profilaktyka przed-ekspozycyjna:

e Poza pracownikami ochrony zdrowia oraz uczniami i studentami szkét lub uczelni medycznych szczepieniu przeciwko WZW typu B powinny
by¢ poddane réwniez osoby narazone na zakazenie w zwigzku z wykonywaniem obowigzkow stuzbowych (m.in. policjanci, strazacy, stuzba
wiezienna, zotnierze wyjezdzajgcy na misje, pracownicy stuzb komunalnych). Wskazana jest ocena odpowiedzi poszczepiennej co najmniej
4 tygodnie po podaniu ostatniej dawki. Zgodnie z kodeksem pracy pracodawca ma obowigzek zapewnienia pracownikom bezpiecznego
miejsca pracy.

Profilaktyka post-ekspozycyjna:

e Rodzaj profilaktyki po ekspozycyjnej zalezy od stanu uodpornienia osoby eksponowanej oraz statusu serologicznego zrodta ekspozycji.
W ramach kwalifikacji do profilaktyki zakazenia HBV u osoby bedacej potencjalnym zrodtem ekspozycji nalezy wykona¢ oznaczenie HBsAg
(po wczesniejszym uzyskaniu zgody). U osoby eksponowanej oznacza sie HBsAg, a jesli byta wczesniej szczepiona, rowniez miano anty-
HBs.

Rekomendacje Zagraniczne

Metodologia: Przeglad systematyczny
Rekomendacje:

e W USA, nowe przypadki HBV w populacji oséb dorostych sg w duzej mierze przenoszone poprzez korzystanie z dozylnych narkotykow.
Jednakze najbardziej rozpowszechnione przypadki przewlektego HBV wynikajg z ekspozycji na wirusa w trakcie okresu niemowlecego bgdz
dziecinstwa. Inne znaczgce czynniki ryzyka infekcji HBV jest kraj pochodzenia. W USA osoby doroste urodzone w krajach o wysokiej

United States Preventive zapadalnosci na wirusa HBV czegsto zostawaty zainfekowane w trakcie dziecinstwa. U dzieci pierwotne zrédio infekcji stanowi okotoporodowa
Services Task Force — USPSTF transmisja podczas porodu.
2019%

e  Gléwnym sposobem prowadzenia skryningu w kierunku HBV u matek powinna by¢ serologicznie rozpoznana obecnos¢ antygendw wirusa
(HBsAg). Przesiew powinien zosta¢ przeprowadzony podczas kazdej cigzy, niezaleznie od uprzedniego szczepienia przeciwko HBV oraz
uprzedniego negatywnego wyniku test na obecno$é HBsAg.

e Testna HBsAg powinien zosta¢ wdrozony juz przy pierwszej wizycie porodowej. Kobiety z nieokreslonym stanem HBsAg lub z nowymi badz
trwajgcymi czynnikami ryzyka wystapienia infekcji HBV powinny zosta¢ poddane skryningowi w momencie przyjecia do szpitala lub winnym
momencie prowadzenia dziatan z zakresu opieki okotoporodwije.

Metodologia: przeglad systematyczny, panel ekspercki

American Association for the Rekomendacja:

Study of Liver Diseases —
AASLD 2018% e  Skryning jest rekomendowany w przypadku osob nalezgcych do nastepujacych grup:

o 0soby z obszaréw endemicznych Sredniego i wysokiego ryzyka,

4 Owens, D. K., Davidson, K. W., Krist, A. H., Barry, M. J., Cabana, M., Caughey, A. B,, ... & Landefeld, C. S. (2019). Screening for hepatitis B virus infection in pregnant women: US Preventive Services Task
Force reaffirmation recommendation statement. Jama, 322(4), 349-354.

4 Terrault, N. A., Lok, A. S., McMahon, B. J., Chang, K. M., Hwang, J. P., Jonas, M. M., ... & Wong, J. B. (2018). Update on prevention, diagnosis, and treatment of chronic hepatitis B: AASLD 2018 hepatitis
B guidance. Hepatology, 67(4), 1560-1599.
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(e]

(e]

osoby urodzone w USA, ktére nie zostaly zaszczepione jako niemowleta, ktdrych rodzice urodzili sie w regionach o bardzo wysokim
prawdopodobienstwie zakazenia HBV (28%),

osoby zazywajgce narkotyki drogg iniekcji;

mezczyzn majgcych kontakty seksualne z mezczyznami,

osoby wymagajace leczenia immunosupresyjnego,

osoby z podwyzszonym poziomem ALT lub AST o nieznanej etiologii,
dawcy krwi, tkanek, narzgdéw, nasienia,

osoby ze schytkowa niewydolnoscig nerek, w tym pacjentow poddawanych dializie, hemodializie, dializie otrzewnowej oraz pacjentéw
dializowanych w domu,

wszystkie ciezarne kobiety,

dzieci matek z pozytywnym wynikiem HBsAg,

osoby zakazone HCV, HIV,

osoby mieszkajace, dzielgce igty oraz utrzymujgce kontakty seksualne z osobami HBsAg—pozytywnymi,

osoby aktywnie seksualnie, ktére nie pozostajg w monogamicznych, dlugoterminowych relacjach (> 1 partner seksualny przez ostatnie
6 m-cy),

osoby leczace sie na choroby przenoszone drogg ptciows,

pracownikéw ochrony zdrowia i bezpieczenstwa publicznego narazonych na kontakt z krwig i ptynami ustrojowymi,
mieszkancow i pracownikow placéwek dla oséb niepetnosprawnych,

osoby podrézujgce do krajéw o umiarkowanym lub wysokim rozpowszechnieniem HBV,

osoby przebywajgce w zakatadach karnych,

nieszczepione osoby z cukrzycg w wieku od 19 do 59 lat.

e Osoby, w przypadku, ktorych badania przesiewowe wskazaty na negatywny wynik anty-HBs powinny zosta¢ zaszczepione.
e  Skryning winien by¢ prowadzony przy wykorzystaniu tak HBsAg oraz Anty-HBs.

e Badania przesiewowe sg zalecane u wszystkich oséb urodzonych w krajach o czestosci wykrywania HBsAg powyzej 2%, w tym osoby
urodzone w USA nie zaszczepione podczas okresu niemowlecego, ktérych rodzice urodzili sie na terenach endemicznych HBV (28%,
kobiety w cigzy, osoby przyjmujgce leki immunosupresyjne oraz osoby bedace w wyszczegdlnionych wyzej grupach ryzyka.

e Skryning nacelowany na anty-HBs aby okresli¢ wcze$niejsze narazenie nie jest rutynowo zalecany ale stanowi przy tym istotny test
u pacjentéw zakazonych wirusem HIV, ktére w niedtugim czasie zostang poddane leczeniu HCV, z uzyciem lekéw przeciw nowotworowych,
z uzyciem innych terapii immunosupresyjnych lub dializ nerkowych badz transfuzji krwi.

e Osoby z dodatnim wynikiem HBsAg powinny zosta¢ poinformowane na temat swojego stanu oraz ryzyka transmisji choroby na inne osoby
z bliskiego im otoczenia.
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2017)

O
O

(@]

American College of o
Physicians/ Centers for Disease
Control and Prevention -
ACP/CDC 20174 o

(@]

(@]

Metodologia: przeglad wytycznych klinicznych, przeglagdéw systematycznych, RCTs, badan interwencyjnych (okres styczen 2005 — czerwiec

Rekomendacje:

¢ Kilinicy$ci powinni poddawac¢ skryningowi (HBsAg, anty-HBc, anty-HBs) w kierunku HBV osoby z grup wysokiego ryzyka:

osoby urodzone w krajach, gdzie rozpowszechnienie HBV wynosi 22%,
mezczyzni uprawiajgcy seks z mezczyznami,

osoby zazywajace narkotyki drogg iniekcji,

osoby HIV-pozytywne,

domownicy lub partnerzy seksualni oséb zakazonych HBV,

0soby wymagajgce leczenia immunosupresyjnego,

osoby ze schytkowg niewydolnoscig nerek (w tym pacjenci hemodializowani),
dawcy krwi oraz tkanek,

osoby zakazone HCV,

osoby z podwyzszonym poziomem aminotransferazy alaninowej (=19 IU/L w przypadku kobiet oraz 230 IU/L w przypadku mezczyzn),
wiezniowie,

kobiety w cigzy,

dzieci matek zakazonych HBV.

¢ W odniesieniu do wszystkich oséb zakazonych HBV (HBsAg-dodatnich), lekarze powinni zapewni¢ im, bgdz tez skierowac je na $wiadczenia
z zakresu poradnictwa potestowego oraz opieke ukierunkowang na wzw B.

World Health Organization —

Metodologia: przeglad systematyczny, panel ekspercki
Rekomendacje:

WHO 201746 e Szybkie testy diagnostyczne — RDT (rapid diagnostic test) sg to testy immunologiczne wykrywajgce przeciwciata lub antygeny, z reguty
dajagce wynik badania w czasie krotszym niz 30 minut. Wiekszo$¢ RDT moze by¢ wykonana z krwi petnej kapilarnej pobranej z palca, ale
takze z krwi petnej pobranej z zyly, z surowicy lub osocza. Ze wzgledu na swojg prostote, koszty i szybko$¢ wykonania, mogg by¢
przeprowadzane przez wyszkolone osoby lub pracownikéw opieki zdrowotnej, bez koniecznosci pobierania krwi z zyty.

4 Abara, W. E., Qaseem, A., Schillie, S., McMahon, B. J., & Harris, A. M. (2017). Hepatitis B vaccination, screening, and linkage to care: best practice advice from the American College of Physicians and the
Centers for Disease Control and Prevention. Annals of internal medicine, 167(11), 794-804.

46 WHO (2017). WHO guidelines on hepatitis B and C testing. Geneva: World Health Organization. Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO.
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e WHO zaznacza, ze RDT o zapewnionej jakosci sg szczegdlnie przydatne, w sytuacjach, gdzie konwencjonalne laboratoryjne badania
diagnostyczne, nie sg dostepne lub osiggalne. RDT moga by¢ zastosowane w programach skierowanych do ,dalszych populacji” (outreach
programms) np. w warunkach wigziennictwa, u oséb przyjmujacych narkotyki.

e WHO zaznacza, ze bardzo wazne jest, aby zawsze zapoznac sie z instrukcjami producenta dotyczgcymi konkretnych zalecen dotyczgcych
pobierania probek. WHO w swoich rekomendacjach informuje, ze szybkie testy na ogét nie sg odpowiednie do badania duzej liczby probek
krwi. Odczyt wynikéw jest zalezny od subiektywnej oceny i niemozliwe jest przechowywanie zadnych otrzymanych oryginalnych wynikow
testu (probek pobranego materiatu).

e WHO zaznacza, ze laboratoryjne badania immunologiczne na przeciwciata i/lub antygeny (EIA — enzyme immunoassay, CLIA —
chemoluminescence immunoassay i ECL — electrochemoluminescence assay) sg najlepsze i najbardziej efektywne kosztowo w sytuacjach,
gdzie dziennie wykonuje sie ponad 40 badan. Badania te mogg by¢ wykonywane w réznych sytuacjach — od laboratoriéw wykonujgcych
badania przesiewowe, na duzej liczbie probek, przy petnej automatyzacji, przez Srednie laboratoria nie w petni zautomatyzowane, do matych
laboratoriéw, takich jak te na odlegtych obszarach, ktére przeprowadzajg niewielkg liczbe testéw manualnie.

Testy potwierdzajgce zakazenie wskazywane przez WHO:

e W przypadku anty-HCV - liniowe testy immunologiczne (line immunoassays) lub immunoblot sg technikami serologicznymi wykonywanymi
w celu potwierdzenia obecnosci przeciwciat przeciwko HCV, ktdre zostaly juz wykryte w innych testach serologicznych. Zastosowanie testow
potwierdzajgcych powinno by¢ w stanie zapewni¢ ostateczny wynik. Testy te potwierdzajg jedynie serostatus i nie mogg by¢ stosowane do
diagnozowania czynnej infekcji wirusa HCV.

Wadly i zalety réznych typow testow

Test Zalety

Wady

Laboratoryjne testy
immunologiczne (EIA,
CLIA, ECL)

Obecnie najlepsza Kkliniczna/ diagnostyczna
i analityczna czuto$é/ specyficznos¢ wobec
HBsAg,

Wysoka wydajnos¢ (powyzej 40 badan/1
operatora),

Wysoka wydajnos¢ dzieki zastosowaniu
automatycznych immunoanalizatorow,

Obiektywny, zautomatyzowany odczyt
wynikow (ale nie w przypadku testéw liniowych
lub prostych testow),

Wewnetrzna kontrola jakosci testow.

Wymaga zaplecza laboratoryjnego (np. inkubatory,
immunoanalizatory),

Wymaga wykwalifikowanych
laboratoryjnych,

analitykow

Odczynniki wymagajg chtodzenia,
Wymaga naktucia w celu pobrania prébki,

Czas wykonania ok. 3 godzin.

Szybkie testy
diagnostyczne RDT

Dostepne na najnizszym poziomie systemu
opieki zdrowotnej,

Nie wymaga
laboratoryjnych,

specjalnych urzgdzen

Mogg by¢ przeprowadzane przez wyszkolone
osoby (niezwigzane z medycyng)

Nizsza kliniczna i analityczna czuto$é/ specyficznosé
wobec HBsAg,

Nizsza czuto$¢ w okreslonych populacjach takich jak
osoby poddawane immunusupresji w tym osoby
HIV-pozytywne,

Nieefektywna kontrola jakosci w obrebie
wykonywanego testu tj. wiekszos¢ RDT nie ma
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i pracownikéw ochrony zdrowia, a takze
technikéw laboratoryjnych,

Moga by¢é zastosowane mniej inwazyjne
metody pobrania prébki (np. krew z palca lub
ptyny z jamy ustnej),

W  przypadku testow przeprowadzanych
w punkcie opieki medycznej lub w jego poblizu
mozliwe sg wyniki tego samego dnia, co moze
zmniejszyé liczbe oséb, ktére zostaty
,utracone” w oczekiwaniu na wynik, a zatem
nie otrzymujg wynikow testow,

Mozna przechowywa¢ w temperaturze 2-30°C.

mozliwosci kontrolowania poprawnoéci aplikowania
badanej prébki,

W wiekszosci RDT brak zewnetrznych odczynnikow
kontrolnych zestawu testowego do kontroli jakosci,
ale z pewnymi wyjgtkami, np. test Oraquick,

Na stabilno$¢ warunkéw wykonywania badania majg
wplyw czynniki Srodowiskowe np. temperatura
(ciepto), wilgotnos¢, warunki przechowywania,

Subiektywny odczyt i interpretacja wynikow,

Wymaga recznej transkrypcji wynikéw badan do
rejestru laboratoryjnego/ rejestru badan.

Badanie kwasow
nukleinowych [Nucleic
acid testing (NAT)
technologies]

Moze by¢ stosowany w punkcie opieki
zdrowotnej lub w jego poblizu,

Mogag by¢ przeprowadzane przez wyszkolone
osoby (niezwigzane z medycyna)

i pracownikéw ochrony zdrowia, a takze
technikéw laboratoryjnych,

Moga by¢ =zastosowane mniej inwazyjne
metody pobrania prébki (nie wymaga naktucia),

Mozna przechowywa¢ w temperaturze 2-30°C.

Obecnie wymaga urzadzen laboratoryjnych
i sprzetu,

Wymaga wykwalifikowanego personelu (technikow
laboratoryjnych),

Odczynniki wymagajg chtodzenia,

Generalnie wymaga nakilucia w celu pobrania
prébki,

Czas wykonania ok. 3 godzin.

Rekomendacije dot. testéw w kierunku przewlekiego zakazenia HBV:

e W diagnostyce przewlekiej infekcji HBV u dorostych, miodziezy i dzieci (powyzej 12 m.z.) rekomenduje sie testy serologiczne (RDT lub
immunologiczne testy laboratoryjne tj. EIA, CLIA, ECL), spetniajace minimalne wymagania jakosci, bezpieczenstwa i standardow
wykonywania, wykrywajgce antygeny HBs (HBsAg) (silna rekomendacja, niska/umiarkowana jako$¢ dowoddow*).

o W warunkach, gdzie testy laboratoryjne sg aktualnie dostepne i mozliwe do wykonania, WHO rekomenduje immunologiczne
laboratoryjne testy jako testy preferowane (pierwszego wyboru) (silna rekomendacja, niska/umiarkowana jako$¢ dowodow*).

o W warunkach, gdzie jest ograniczony dostep do laboratoryjnego przeprowadzania testéw i/lub w populacjach, w ktérych dostep do
szybkich testéw utatwitby dostep do opieki i leczenia, w celu poprawy dostepu, stosowanie testéw RDT jest zalecane (silna
rekomendacja, niska/umiarkowana jako$¢ dowodéw™).

e W warunkach lub populacjach, gdzie seroprewelencja HBsAg =0,4%, rekomendowane jest pojedyncze badanie w celu wykrycia HBsAg,
przed dalszg oceng HBV DNA i oceng zaawansowania choroby watroby (rekomendacja warunkowa, niska jako$¢ dowodow™).

e W warunkach lub populacjach z niskg seroprewelencjg HBsAg <0,4%, potwierdzenie dodatniego wyniku testu HBsAg tym samym testem
immunologicznym z etapem neutralizacji lub drugim innym testem RDT, moze by¢ rozwazone (rekomendacja warunkowa, niska jakos$¢
dowodow?*).
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Uzasadnienie WHO dla rekomendaciji nt. testow RDT w kierunku HBsAg:

Grupa WHO opracowujgca wytyczne uznata, ze mimo znaczacej heterogenicznosci i suboptymalnej analitycznej czutosci niektérych RDT
HBsAg, rozszerzenie stosowania dobrych jakosciowo testow RDT, ma duzy potencjat w badaniach w kierunku HBsAg w warunkach stabego
dostepu lub braku infrastruktury laboratoryjnej (gdzie mozna by przeprowadzi¢ badanie laboratoryjne EIA) np. w odlegtych lokalizacjach lub
trudnodostepnych populacjach.

Stosowanie testéw RDT moze byC¢ réwniez wskazane w krajach o wysokim dochodzie, celem zwigkszenia wykonywanych badan
w populacjach, ktére mogg by¢ niechetne do badania lub moga miec¢ staby dostep do ustug opieki zdrowotnej (np. osoby przyjmujgce
dozylnie narkotyki), a takze w programach skierowanych do ,dalszych populacji” (np. wiezniowie).

Powody kwestionujagce stosowanie testéow RDT obejmujg ograniczong dostepnos¢ testéw RDT o wysokiej jakosci w wykrywaniu HBsAg,
ograniczong czuto$¢ analityczng w poréwnaniu do metod laboratoryjnych, a takze to, ze niewiele testow RDT HBsAg spetnia kryteria
analitycznej czutosci wymagane przez Unie Europejskg (LoD 0,130 IU/mL). Jednakze, Grupa WHO opracowujgca wytyczne uznata, ze
korzysci wynikajgce z badan RDT w zakresie zwigkszonego dostepu, mogtyby ztagodzi¢ potencjalne szkody zwigzane z mniejszg
doktadnoscia, szczegdlnie w przypadku uwaznego wyboru konkretnych testéw RDT spetniajgcych minimalne kryteria ich dziatania.

Koszt odczynnikow do testéw na HBsAg sg podobne w testach RDT (od 0,95$ [dolar amerykanski] do 3$) i EIA (od 0,4$ do 2,8%). EIA
wymaga dodatkowej infrastruktury laboratoryjne;.

* Oparto o system GRADE

Haute Autorité de Santé —
HAS 201647

Metodologia: Raport HTA

Rekomendacje:

HAS w swoich rekomendacjach informuje, ze obecnie (stan na 2016 r.) we Francji dostepny jest jedynie jeden szybki test w kierunku HBsAg
tj. Vikia® HBsAg test Biomérieux, France.

HAS wspomina, ze test Toyo anti-HBs Ab® Turklab, uzyskat oznaczenie CE, jednak nie jest aktualnie dostepny we Franciji.

Stwierdzono, ze obecnie z powodu niskiej dostepnosci do szybkich testoéw wykrywajacych trzy markery wirusowe;j infekcji HBV, badania
przesiewowe w kierunku HBV wykonywane w miejscu opieki nad pacjentem (POCT), nie mogg w zaden sposéb zastgpi¢ standardowych
badan laboratoryjnych.

Badania przesiewowe wykonywane z zastosowaniem serologicznych laboratoryjnych testow pozostajg standardem w wykrywaniu infekcji
HBV.

HAS zwraca uwage na to, ze stosowanie testow HBV w miejscu opieki nad pacjentem (POCT) jest zalecane jako komplementarny skryning
dla konwencjonalnego skryningu laboratoryjnego w populacjach wysokiego ryzyka i u oséb, ktére ze wzgledu na odlegtos¢ nie maja
powszechnego dostepu do standardowych badan laboratoryjnych. Populacje te stanowig:

o 0soby z obszaréw endemicznych sredniego i wysokiego ryzyka,
o 0soby przyjmujgce narkotyki,

o  0soby juz zarazone wirusem HIV lub HCV, ktére nie sg pod statg opieka lekarska,

47 Haute Autorité de Santé (2016). Place of Point-of-Care Tests (POCTS) in hepatitis B screening strategy — June 2016.
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o 0soby przebywajgce w areszcie,

o 0soby swiadczace ustugi seksualne,

o 0soby najbardziej odizolowane i podatne na zagrozenia, znajdujace sie w zagrazajacych/niepewnych sytuacjach,

o 0soby przebywajgce w osrodkach odwykowych, miejscach pomocy medyczno-spoteczne;j,

o 0soby poddane resocjalizacji lub osoby marginalizowane, do ktérych jest trudno dotrze¢ (populations hard-to-reach).

e HAS zaznacza, ze pozytywny wynik testu HBsAg POCT wskazuje na prawdopodobny aktywny charakter infekcji wirusowej. Osoby
z pozytywnym wynikiem powinny by¢ kierowane do specjalistycznej opieki, gdzie mozliwe jest wykonanie petnej diagnostycznej oceny
serologicznej (z potwierdzeniem dodatniego wyniku HBsAg za pomoca testu immunoenzymatycznego ELISA), jak réwniez oceny
uszkodzenia watroby przed podjeciem decyzji o leczeniu. Negatywny wynik testu POCT HBsAg, co najmniej 3 miesigce po przypuszczalnej
dacie zakazenia, sugeruje brak zakazenia; jednak tylko wyniki badan laboratoryjnych mogg ostatecznie potwierdzi¢ wynik.

e Osoby badane nalezy zacheca¢ do poddania sie przesiewowym badaniom laboratoryjnym w centrach medycznych lub bezptatnych
osrodkach przesiewowych i diagnostycznych umozliwiajgcych wykonanie badan trzech markeréw zakazenia i okreslenia potrzeb w zakresie
szczepienia.

Metodologia: przeglad systematyczny, panel ekspercki

Rekomendacje:

e USPSTF rekomenduje przeprowadzanie skryningu w kierunku HBV jedynie w przypadku os6b z grup wysokiego ryzyka, tj.:
o 0soby urodzone w krajach i regionach z wysokim prawdopodobienstwem zakazenia HBV (=2%),

o 0soby urodzone w USA, ktére nie zostaly zaszczepione jako niemowleta, ktdrych rodzice urodzili sie w regionach o bardzo wysokim
prawdopodobienstwie zakazenia HBV (28%), takich jak region Subsaharyjski Afryki oraz centralna i potudniowowschodnia Azja,

United States Preventive .

Services Task Force — USPSTF o osoby zakazone HIV,

2014% o 0soby stosujgce narkotyki dozylnie,
o mezczyzni uprawiajgcy seks z mezczyznami,
o domownicy lub partnerzy seksualni oséb zakazonych HBV.
e Rekomenduje sie stosowanie badania HBsAg w skryningu zakazen HBV.
e Badania anty-HBS oraz anty-HBc mogg by¢ rowniez wykonane w celu zréznicowania infekcji od odpowiedzi immunologiczne;j.

e Przewlekte zakazenie HBV charakteryzuje sie utrzymywaniem sie¢ HBsAg przez co najmniej 6 miesiecy.

48 LeFevre, M. L. (2014). Screening for hepatitis B virus infection in nonpregnant adolescents and adults: US Preventive Services Task Force recommendation statement. Annals of internal medicine, 161(1),
58-66.
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National Institute for Health
and Care Excellence — NICE
201249

Metodologia: przeglad systematyczny

Rekomendacja:

Podnoszenie $wiadomosci w zakresie HBV i HCV:

Rekomenduje sie podejmowanie dziatan majgcych na celu podniesienie swiadomosci populacji ogélnej nt. HBV i HCV, w tym dotyczacych:
o gtéwnych drog zakazenia i transmisji wirusow,
o szczepien przeciwko WZW B,

o korzysci wynikajgcych z wczesnej diagnozy i leczenia, w tym roli wczesnego podjecia leczenia w zapobieganiu powaznym chorobom
takim jak przewlekte choroby watroby oraz rak watroby,

o  specyfiki choréb przewlektych, w tym braku ich bezobjawowosci, szczegdlnie we wczesnych stadiach.

Lokalne i narodowe kampanie edukacyjne powinny réwniez dotyczy¢ powszechnych nieporozumien w zakresie ryzyka WZW B i C, ktére
moga stanowi¢ bariere w poddawaniu sie badaniom przez pacjentéw. Bariery te obejmujg przekonanie, ze leczenie nie jest skuteczne lub
ze nie jest ono konieczne do czasu zaostrzenia choroby. W kampaniach powinno sie réwniez podkresla¢ fakt, ze leczenie jest poufne oraz
powinny porusza¢ tematyke stygmatyzacji oséb zakazonych

Wazne jest, aby tego typu kampanie byty dostosowane do wieku, pochodzenia oraz wyznania uczestnikow, oraz powinno si¢ bra¢ pod uwage
ich potrzeby w zakresie formy i jezyka w jakim przekazywane bedg informacje w ramach kampanii.

W odniesieniu do oséb z grup ryzyka, programy dotyczgce podnoszenia $wiadomosci w zakresie HBV i HCV powinny byé skoordynowane
i opiera¢ sie na partnerstwie réznych instytuciji.

Kreatorzy zdrowia publicznego powinni promowa¢ wykonywanie badan i poddawanie sie szczepieniom w spotecznosciach lokalnych.

Dot. Szczepien przeciwko WZW B:

Lekarze POZ i pielegniarki powinni oferowa¢ szczepienia przeciwko WZW B osobom z negatywnym wynikiem testu na obecnos$¢ HBV,
jednak pozostajgcym w grupie podwyzszonego ryzyka zakazenia.

Wszystkim wiezniom oraz zatrzymanym imigrantom powinno sie oferowa¢ wykonanie szczepien przeciwko WZW B w momencie rozpoczecia
pobytu w wiezieniu lub osrodku dla uchodzcéw.

Osoby pracujgce z narkomanami powinny proponowa¢ swoim podopiecznym szczepienia przeciwko WZW B.

Kreatorzy zdrowia publicznego powinni dba¢ o to, aby rekomendacje w zakresie profilaktyki HBV ws$rdd dzieci urodzonych przez matki
chorujgce na przewlekte WZW B byty lokalnie implementowane przez lekarzy.

4 NICE (2012). Hepatitis B and C testing: people at risk of infection. Pozyskano z: https://www.nice.org.uk/quidance/ph43, dostep z 26.10.2018.
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Tabela 7. Zestawienie rekomendacji w zakresie HCV

Organizacja Tres¢ rekomendacji

Rekomendacje Polskie

Metodologia: panel ekspercki
Rekomendacja:

Zakazenia wirusem WZW typu C u dzieci:

e Dzieci matek zakazonych HCV powinny by¢ rutynowo badane w kierunku zakazen tym wirusem. Rekomenduje sie leczenie zakazen HCV
u wszystkich dzieci nieleczonych oraz z wczesniejszym niepowodzeniem terapii anty-HCV.

¢ Ocena histopatologiczna watroby nie jest obligatoryjnym kryterium kwalifikacji do leczenia. Podstawowym schematem terapeutycznym w tym
przypadku s3 terapie beziterferonowe, jednak brakuje obiektywnych badan klinicznych w grupie od 3 do 12 roku zycia. Do czasu
jednoznacznych rozstrzygnie¢ nalezy rozwazy¢ mozliwosé odroczenia terapii i wdrozenia jej po ukonczeniu 12 r. zycia.

e Decyzja o rozpoczeciu terapii u dzieci <12 roku zycia powinna by¢ indywidualizowana na podstawie genotypu HCV, zaawansowania chory
watroby (ocenianego na podstawie biopsji watroby), potencjalnych dziatan niepozadanych, historii wczesniejszego leczenia i obecnosci

Polska Grupa Ekspertow HCV — chorob towarzyszacych.

PGE HCV 2019%° e Dziecite powinny by¢ kierowane do osrodkéw wyspecjalizowanych w leczeniu dzieci z PZW typu C w celu rozwazenia terapii beziterforonowe;.

Rozpoznanie zakazenia wirusem HCV:

e Jedynym obiektywnym kryterium rozpoznawania HCV jest wystgpienie jego wyktadnikéw laboratoryjnych (podwyzszona aktywnos¢
aminotransferazy alaninowej, obecnos$¢ anty-HCV i/lub HCV/RNA) u osoby wczesniej seronegatywnej lub po udokumentowanej ekspozycji
na zakazenie HCV.

e Nalezy pamietac, ze jesli HCV-RNA wykrywa sig juz po 1-3 tygodniach od zakazenia, to przeciwciata anty-HCV dopiero po 4-10 tygodniach.
W okresie pojawienia sie pierwszych objawdw klinicznych anty-HCV sa obecne tylko 50%-70% chorych. U czes$ci z nich przeciwciata anty-
HCV w ogodle nie wystepujg, stad o zakazeniu przesadza niekiedy wylgczenie obecnos¢ HCV-RNA w surowicy

e Decyzja o wyborze schematu terapeutycznego musi uwzglednia¢ aktualng dostepnosé¢, skutecznosé oraz profil bezpieczenstwa. Pacjent
powinien by¢ poinformowany o czasie trwania terapii, potencjalnych dziataniach niepozgdanych kazdego z lekéw, mozliwych interakcjach
z innymi stosowanymi przez niego lekami i znaczeniu przestrzegania zalecanego rezimu leczenia oraz zasadach kontynuowania
i przerywania.

Rekomendacje Zagraniczne

% HCV, P. G. E., HALOTA, W,, FLISIAK, R., JUSZCZYK, J., MALKOWSKI, P., PAWLOWSKA, M., ... & TOMASIEWICZ, K. (2019). REKOMENDACJE LECZENIA WIRUSOWYCH ZAPALEN WATROBY
TYPU CW ROKU 2019 POLSKIEJ GRUPY EKSPERTOW HCV.
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Metodologia: przeglad systematyczny, panel ekspercki
Rekomendacja:
e Zaleca sie przeprowadzenie pojedynczego badania skryningowego nakierowanego na HCV u kazdego kto ukonczyt 18 r.z. (Grade [; B)

e Jednorazowe badanie przesiewowe HCV powinno zostaé przeprowadzone u kazdej osoby ponizej 18 r.z. z zachowaniami, ekspozycjg lub
stanami zdrowotnymi, ktére stanowig o podwyzszonym ryzyku wystapienia HCV (Grade I; B)

e Zaleca sie okresowe powtarzanie badan skryningowych HCV u wszystkich oséb z zachowaniami, ekspozycjg lub stanami zdrowotnymi
stanowigcymi o podwyzszonym ryzyku narazenia na stycznos¢ z HCV (lla; C)

e Coroczne testy na obecnos$¢ zakazenia HCV sa zalecane dla wszystkich oséb kitére zazywajg dozylne narkotyki oraz dla mezczyzn ze
stwierdzonym zakazeniem HIV ktorzy wspoizyjg z innymi mezczyznami ( lla; C )

e Testy na obecnos¢ przeciwciat HCV z reakcjg ftancucha polimerazy jest zalecanym sposobem prowadzenia badan przesiewowych
nakierowanych na HCV (1,A)

e Zaleca sie aby posrod osob z negatywnym wynikiem przeciwciat HPV, ktére zostaly narazone na kontakt z HCV w przeciggu ostatnich
6 miesiecy, test na HCV-RNA lub dalsze testy nakierowane na te przeciwciata byly prowadzone w kolejnych 6 miesigcach lub dtuze;j. (I; C)

American Association for the o
Study of Liver Diseases —
AASLD/IDSA 20195

Posréd osob z ryzykiem ponownej infekcji zwigzanej ze spontanicznym kontaktem lub z klirensem wirusowym powigzanym z leczeniem, testy
przesiewowe na obecnos¢ HCV-RNA sg rekomendowane z uwagi na spodziewany dodatni wynik testu na obecnos¢ przeciwciat HCV (I; C)

e Osoby ze stwierdzong obecnoscig przeciwciat HCV oraz z negatywnym wynikiem na obecno$¢ HCV-RNA poprzez reakcje taricuchowa
polimerazy powinni zosta¢ poinformowania o braku dowoddéw na obecnos$¢ (aktywnego) wirusa HCV ale nie sg przy tym odporni na zakazenie
(LA)

o llosciowe testy nakierowane na HCV-RNA sg zalecane przed rozpoczeciem terapii antywirusowej w celu udokumentowania poczatkowego
poziomu wiremii (I;A)

e Przesiew na genotypy HCV mogg by¢ brane pod uwage u pacjentéw, u ktérych inne rekomendacje nie majg zastosowania (I;A)

e Osoby z obecnym zakazeniem HCV powinni zosta¢ edukowani we wskazanym zakresie oraz otrzymac interwencje zapobiegajgce rozwojowi
choroby watroby oraz jej transmis;ji (lla; B)

e Abstynencja od alkoholu oraz, jesli sg wymagane, interwencje stuzgce ograniczeniu spozycia alkoholu powinny zosta¢ sugerowane kazdemu
zakazonemu HCV (lla; B)

e Kazda osoba z infekcjg HCV powinna poddac¢ sie edukacji na temat zapobieganiu przenoszeniu HCV na innych (I; C)

e Ewaluacja z uzyciem nieinwazyjnych markerow przy zaawansowanym witoknieniu sg rekomendowane dla kazdego kto zostat zainfekowany
wirusem HCV, jako utatwienie we wtasciwym podejmowaniu decyzji dotyczacej leczenia HCV, strategii postepowania oraz okreslenia potrzeb
podjecia dodatkowych dziatan w leczeniu marskosci watroby ( I; A)

51 Chung, R. T., Ghany, M. G., Kim, A. Y., Marks, K. M., Naggie, S., Vargas, H. E., ... & Fontana, R. J. (2018). Hepatitis C guidance 2018 update: AASLD-IDSA recommendations for testing, managing, and
treating hepatitis C virus infection. Clinical infectious diseases.
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zakazonych HCV (llb; B)

Badania przesiewowe u dzieci:

ich wdrozenia (lla; C)

urodzito sie z tej samej matki (I:C)

Jakos$¢ rekomendacii:

e Ewaluacja innych stanéw moggcych powodowacé marsko$¢ watroby, wigczajgc w to infekcje HBV oraz HIV, jest zalecana u wszystkich oséb

e Kazde dziecko urodzone przez kobiete z ostrg bgdz przewlekta forma HCV powinno zosta¢ przebadane pod tym katem. Przesiew na obecno$¢
przeciwciat jest zalecany w lub po ukonczeniu przez dziecko 18 miesigca zycia. (I; A)

e Testy na obecnosé¢ HCV-RNA mogg zostaé wziete pod uwage w pierwszym roku zycia, lecz nie okreslono jak dotgd optymalnego momentu

e Testy na obecno$¢ HCV-RNA mogg by¢ brane pod uwage najwczesniej w 2 miesigcu zycia (lla; B)
e Powtarzalne testy na HCV-RNA przed ukonczeniem przez dziecko 18 r.z. nie sg zalecane (lll; A)

e Dzieci z wynikiem negatywnym na obecnos$¢ HCV po uplywie 18 miesiecy powinny zosta¢ poddane ponownemu testowi na HCV-RNA po
osiggnieciu 3 toku zycia w celu ostatecznego potwierdzenia przewleklego zakazenia HCV (I; A)

e Rodzenstwo dzieci z pionowo nabytym przewleklym HCV powinny zostaé poddane przesiewowi na obecnos$¢ wirusa HCV, jesli dziecko

Klasyfikacja

Opis

Klasa | Stan w ktérym istniejg dowody naukowe dla interwencji oraz/lub
istnieje konsensus ekspertéw dla jej skutecznosci i przydatnosci
Klasa Il Stan w ktérym istnieja sprzeczne dowody naukowe dla danej
interwencji i/lub istnieje réznica w opiniach na temat przydatnosci
i efektywnosci leczenia.
e lla - Liczba dowodoéw/opinii stanowi o uzytecznos$ci/efektywnosci
interwencji
o llb — Uzytecznosé/skutecznosé interwencji ma stabe oparcie
w dowodach/ opiniach
Klasa Il Stan w ktérym dowody i/lub ogdélne umowy na temat danej

interwencji/leczenia wskazujg na jej brak skutecznosci /efektywnosci
oraz ze w niektorych przypadkach moze ona by¢ szkodliwa:

e Brak korzysci — procedury/testy nie s3 pomocne a leczenie nie
posiada udokumentowanych korzysci

e Szkody — procedury/testy prowadza do zwiekszenia kosztéw
korzysci bgdz prowadzg do szkdd a leczenie jest szkodliwe

Jakosé dowodéw naukowych

Opis

Poziom A

Otrzymane dane pochodzg z wielu randomizowanych badan
klinicznych lub metaanaliz. Bibliografia uzyta do oszacowania jakosci
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dowodow naukowych musi zosta¢ przedstawiona i zacytowana wraz
z rekomendacjg

Poziom B Dane otrzymane z pojedynczych randomizowanych lub

nierandomizowanych badan. Bibliografia uzyta do oszacowania
jakosci dowoddw naukowych musi zostaé przedstawiona i zacytowana
wraz z rekomendacjg

Poziom C Konsensus opinii eksperckich, studia przypadkéw lub uznane za

standard opieki.

European Association for the
Study of the Liver — EASL 20185%

Metodologia: Panel ekspercki

Rekomendacje:

Oznaczanie przeciwciat anty-HCV stanowi pierwszg linie diagnostyczng dla zakazen wirusem HCV (A1).

W przypadku podejrzenia ostrego zapalenia watroby typu C, wsréd pacjentdéw z obnizong odpornoscig oraz w przypadku pacjentéw
poddawanych hemodializie badanie HCV RNA powinno by¢ wykonywane jako element oceny wstepnej (A1).

W przypadku wykrycia przeciwciat anty-HCV, wynik powinien by¢ potwierdzony przez badanie HCV RNA (dolna granica wykrywalnosci <15
IU/ml) (A1).

Strategie badan przesiewowych w kierunku zakazen HCV powinny opiera¢ si¢ na ocenie lokalnej sytuacji epidemiologicznej w zakresie
rozpowszechnienia zakazen HCV. Najbardziej pozgdane sg strategie w skali kraju (A1).

Skryning w kierunku zakazen HCV powinien opiera¢ sie na badaniach anty-HCV za pomocg testéw immunoenzymatycznych (A1).

Szybkie testy diagnostyczne (RDTs) przy uzyciu surowicy, osocza, krwi z palca bgdz $liny jako materiatu do badania, moga by¢ zastosowane
zamiast klasycznych badan immunoenzymatycznych, w celu utatwienia skryningu w kierunku przeciwciat anty-HCV, a co za tym idzie
poprawienia dostepu do opieki (A2).

Jezeli wykryte zostang przeciwciata anty-HCV, nalezy wykona¢ badanie HCV RNA (lub ewentualnie HCV-Ag) w celu identyfikacji pacjentow
z biezgca infekcjg (A1).

Klasyfikacja rekomendaciji:

Stopien Jakos¢ dowodow Opis

A Wysoka Jest mato prawdopodobne aby dalsze badania zmienity oszacowane wyniki.

B Umiarkowana Dalsze badania mogg miec istotny wptyw na oszacowane wyniki i mogg je zmienic.

C Niska Jest bardzo prawdopodobne, ze dalsze badania bedg miaty istotny wpltyw na
oszacowane wyniki.

Stopien Sita rekomendacji Opis

52 pawlotsky, J. M., Negro, F., Aghemo, A., Berenguer, M., Dalgard, O., Dusheiko, G., ... & Wedemeyer, H. (2018). EASL recommendations on treatment of hepatitis C 2018. Journal of Hepatology.
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1 Silne Czynniki wptywajgce na site rekomendacji zawierajg jako$¢ dowodow, istotne dla
pacjenta punkty korncowe oraz koszty.

2 Stabe Niepewnos¢ ze wzgledu na zmiennos¢ preferencji i wartosci. Rekomendacja
podejmowana z mniejszg pewnoscig, wyzszymi kosztami lub zuzyciem zasobow.

Metodologia: panel ekspercki
Rekomendacje:

e  Osobom seronegatywnym ze zwiekszonym ryzykiem transmisji HCV zaleca sie coroczne badanie przesiewowe w kierunku zakazenia HCV
(A1%).

e  Odpowiednim wstepnym testem przesiewowym w kierunku HCV jest test serologiczny HCV (na przeciwciata) (A1%).
e W przypadku wykrycia przeciwciat HCV, wynik powinien by¢ potwierdzony przez badanie HCV RNA, przy uzyciu czutego PCR (A1*).

e Przewlekte zakazenie HCV zdefiniowa¢ mozna na podstawie powtarzajgcego sie dodatniego wyniku na anty-HCV oraz HCV-RNA z czasem
trwania infekcji dtuzszym niz 6 miesiecy (A1%).

e Osoby seropozytywne z niewykrywalnym HCV-RNA oraz z ryzykiem transmisji HCV powinny by¢ poddawane corocznemu skryningowi
w kierunku zakazenia HCV przy wykorzystaniu HCV-RNA (PCR) (A1*).

e Populacja, ktéra powinna zosta¢ rozwazona w skryningu w kierunku HCV sa:
Gastroenterological Society of o 0sob zazywajgce narkotyki drogg iniekcji, lub ktére kiedykolwiek zazywaty narkotyki ww. droga,
Australia — GESA 2018 o osoby pozbawione wolnosci,

o 0soby posiadajace tatuaz lub z piercingiem,

o 0soby, ktére otrzymaly transfuzje krwi lub przeszczep organu przed rokiem 1990,

o o0soby z zaburzeniami krzepniecia, ktére przed 1993 r. leczone byty przy pomocy preparatéw krwiopochodnych lub osoczowych
czynnikow krzepniecia,

o dzieci matek zakazonych HCV,

o partnerzy seksualni oséb zakazonych HCV (osoby z grup zwigkszonego ryzyka transmisji HCV, np. mezczyzni uprawiajgcy seks
Z mezczyznami, osoby z koinfekcjg HIV/HCV),

o o0soby zakazone HIV, HB,
o 0soby z objawami choréb watroby,
o  0soby, ktére doznaty urazu spowodowanego igta,

o migranci z krajéw o wysokiej czestoséci wystepowania zakazen (Egipt, Pakistan, Europa Srodkowo-Wschodnia, Afryka oraz Azja).

53 Gastroenterological Society of Australia (2018). Hepatitis C Virus Infection Consensus Statement Working Group. Australian recommendations for the management of hepatitis C virus infection: a consensus
statement (September 2018).
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Klasyfikacja rekomendaciji:

Stopien Jakos¢é dowodow Opis

A Wysoka Jest mato prawdopodobne aby dalsze badania zmienity oszacowane wyniki.

B Umiarkowana Dalsze badania mogg miec istotny wptyw na oszacowane wyniki i mogg je zmienic.

C Niska Jest bardzo prawdopodobne, Ze dalsze badania bedg miaty istotny wptyw na
oszacowane wyniki.

Stopien Sita rekomendacji Opis

1 Silne Czynniki wptywajgce na site rekomendacji zawierajg jakos¢ dowodow, istotne dla

pacjenta punkty koncowe oraz koszty.

2 Stabe Niepewnos¢ ze wzgledu na zmiennos¢ preferencji i wartosci. Rekomendacja
podejmowana z mniejszg pewnoscig, wyzszymi kosztami lub zuzyciem zasobow.

World Health Organization
WHO 20175

Metodologia: przeglad systematyczny, panel ekspercki
Rekomendacja:

Testy potwierdzajgce zakazenie wskazywane przez WHO:

e W przypadku anty-HCV — liniowe testy immunologiczne (line immunoassays) lub immunoblot sg technikami serologicznymi wykonywanymi
w celu potwierdzenia obecnosci przeciwciat przeciwko HCV, ktdre zostaty juz wykryte w innych testach serologicznych. Zastosowanie testow
potwierdzajgcych powinno by¢ w stanie zapewnic ostateczny wynik. Testy te potwierdzajg jedynie serostatus i nie mogg by¢ stosowane do
diagnozowania czynnej infekcji wirusem HCV.

Testy w kierunku obecnej lub przebytej infekcji HCV:

e Rekomenduje sie wykonywanie testow serologicznych HCV (na przeciwciata lub przeciwciata/antygeny) osobom dorostym, mtodziezy
i dzieciom powyzej 18 m.z., z zastosowaniem zaréwno testow RDT lub immunologicznych testéw laboratoryjnych spetniajgcych minimalne
kryteria bezpieczenstwa, jakosci i standardéw wykonania (w odniesieniu zaréwno do analitycznej, jak i klinicznej czutosci i specyficznosci)
(silna rekomendacja, niska/umiarkowana jako$¢ dowodow™).

o W warunkach, gdzie jest ograniczony dostep do laboratoryjnego przeprowadzania testéw i/lub w populacjach, w ktérych dostep do
szybkich testow utatwitby dostep do opieki i leczenia, stosowanie testow RDT jest zalecane (silna rekomendacja, niska/umiarkowana
jakosé dowodoéw™).

e U dorostych i dzieci powyzej 18 m.z., przed wykonaniem dodatkowego testu NAT, zaleca sie wykonanie pojedynczego oznaczenia
serologicznego w celu wstepnego wykrycia przebytej lub obecnej infekcji HCV (rekomendacja warunkowa, niska jako$¢ dowodow™).

Uzasadnienie rekomendaciji w zakresie testéw RDT w kierunku przeciwciat HCV:

e W miejscach, w ktérych dostep do ustug laboratoryjnych jest ograniczony lub gdy istniejgce ustugi nie majg mozliwosci wykonywania EIA,
oraz w przypadku trudnodostepnych i wiejskich populacji. Grupa WHO opracowujgca wytyczne (tak samo jak w przypadku HBsAg) zaleca

54 WHO (2017). WHO guidelines on hepatitis B and C testing. Geneva: World Health Organization. Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO.
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stosowanie testow RDT (o zapewnionej jakosci) zamiast konwencjonalnych badan laboratoryjnych EIA. Jest to spowodowane gtéwnie ich
prostotg, wzglednie niskimi kosztami i szybkim czasem realizacji, a zatem ich potencjatem ulepszania dostepu do badan HCV, wzmocnienia
z opieka zdrowotng i zmniejszenia liczby ,utraconych” pacjentdw oczekujacych na wynik badania.

Testy RDT wykrywajgce przeciwciata HCV charakteryzujg sie akceptowalng czutoscig i specyficznoscig w poréwnaniu do badan
laboratoryjnych EIA. Test RDT wykorzystujgce do badan plyn z jamy ustnej sg takze dostepne i majg odpowiednig czutos¢ i specyficznosci
oraz moga by¢ szczegdlnie przydatne, w sytuacji gdy pobranie krwi zylnej lub kapilarnej stanowi problem.

Testy RDT wykonywane w miejscu opieki nad pacjentem (POCT — point of care testing) wymagajg mniej inwazyjnych metod poboru probek
do badan, pozwalajg na otrzymanie wyniku tego samego dnia, dzieki nim mozna unikng¢ wielu kolejnych konsultacyjnych wizyt lekarskich
oraz zmniejszy¢ liczbe ,utraconych” pacjentdw oczekujacych na wynik.

W przypadku programéw narodowych, w warunkach ograniczonych zasobdw, powszechne wykorzystanie RDT moze ztagodzi¢ wyzwania
zwigzane z pobieraniem, przetwarzaniem i transportem probek do laboratoriow oraz umozliwia¢ uproszczenie i decentralizacje procedur
wykonywania badan.

Testy RDT mogg by¢ takze stosowane w programach skierowanych do dalszych populacji (outreach programmes; w populacjach, ktére
mogtyby nie mie¢ dostepu do tych ustug np. w wiezieniach) w krajach o wysokim dochodzie, w celu zwigkszenia przystgpowania do badan
przesiewowych. Dobrze wyszkoleni pracownicy ochrony zdrowia w spotecznosci sg osobami, ktére mogg przeprowadzac te testy doktadnie
i rzetelnie.

Chociaz RDT i testy EIA majg podobng kliniczng czutos¢ i specyficznosé, EIA sg rekomendowane jako najlepszy i najbardziej efektywny
kosztowo test, w warunkach gdzie dostepna jest infrastruktura laboratoryjna.

Koszt testu RDT na przeciwciata HCV wynosi od 0,5$ (dolar amerykanski) do 2$ dla testow bazujgcych na prébce z krwi, i 10$ dla RDT
z probki z ptynéw jamy ustnej. Koszt EIA to od 0,5$ do 1,79, jednak EIA wymaga dodatkowej infrastruktury laboratoryjne;j.

* Rekomendacje oparte o system GRADE

United States Preventive
Services Task Force — USPSTF
2013%

Metodologia: przeglad systematyczny, panel ekspercki

Rekomendacje:

USPSTF rekomenduje przeprowadzenie skryningu w kierunku HCV w przypadku 0s6b z grup wysokiego ryzyka zakazenia. Ponadto USPSTF
rekomenduje jednorazowy skryning w kierunku HCV u wszystkich dorostych urodzonych w latach 1945-1965.

Badanie na obecnos$¢ przeciwciat anty-HCV a nastepnie wykonanie badania potwierdzajgcego technikg tancuchowej reakcji polimerazy (PCR)
doktadnie identyfikujg pacjentow z przewlektym zakazeniem HCV.

%5 Moyer, V. A. (2013). Screening for hepatitis C virus infection in adults: US Preventive Services Task Force recommendation statement. Annals of internal medicine, 159(5), 349-357.
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. Opinie ekspertow klinicznych
<Przedstawic opinie ekspertow, jesli takie otrzymano>

W toku prac analitycznych nad niniejszym raportem zwrécono sie do dziesieciu ekspertéw z prosbg o opinie
w sprawie zasadnosci prowadzenia programoéw polityki zdrowotnej z zakresu profilaktyki nowotworéw watroby
poprzez wczesne wykrywanie przewleklych zakazen HCV i HBV. Prosby o opinie skierowano do Konsultanta
Krajowego w dziedzinie choréb zakaznych oraz Konsultantéw Wojewddzkich w dziedzinie choréb zakaznych.
Zwrécono sie takze do ekspertéw z dziedzin odpowiadajgcych przedmiotowemu zakresowi: Prezesa
Polskiego Towarzystwa Epidemiologéw i Lekarzy Chorob Zakaznych, Prezesa Polskiego Towarzystwa
Hepatologicznego, Prezesa Polskiego Towarzystwa Medycyny Rodzinnej oraz Prezesa Zarzadu Gtéwnego
Polskiego Towarzystwa Zdrowia Publicznego.

Na dzien zakohczenia prac nad raportem (26.02.2020), uzyskano 4 opinie. Wszystkie otrzymane stanowiska
eksperckie zostaty dopuszczone decyzjg Prezesa Agencji do prac analitycznych i uwzglednione w niniejszym
opracowaniu [Zal 1][Zal 2][Zal 3][Zal 4].

Tabela 8 przedstawia zestawienie opinii ekspertow w odniesieniu do 10 pytan obecnych w formularzu.

Pytanie 1. Czy w Pana/Pani opinii istnieje zasadnos$¢ dla prowadzenia programéw polityki zdrowotnej przez
jst w zakresie profilaktyki nowotworéw watroby poprzez wczesne wykrywanie przewleklych zakazen HCV
i HBV w odniesieniu do faktu, ze badania w kierunku HCV sag realizowane w ramach $wiadczen
gwarantowanych AOS, a HBV sg realizowane w ramach $wiadczen gwarantowanych POZ?

W przypadku stwierdzenia zasadnosci realizacji programéw tego rodzaju przez jst, prosze o wskazanie
uzasadnienia.

Pytanie 2. Jakie testy na obecno$¢ HCV i HBV nalezy przeprowadzi¢ podczas badan przesiewowych?
Pytanie 3. Czy nalezy przeprowadzac testy potwierdzajgce? Jesli tak, to jakie i w jakich przypadkach?
Pytanie 4. Jakie kompetencje powinien posiadaé personel medyczny przy realizacji badan przesiewowych?

Pytanie 5. Jakie warunki lokalowe i sprzetowe powinien spetnia¢ osrodek, w ktdrym bedg przeprowadzone
testy przesiewowe?

Pytanie 6. Prosze wskazaé mierzalne cele, mozliwe do osiggniecia w okresie realizacji programu badan
przesiewowych w kierunku wykrycia HCV i HBV.

Pytanie 7. Jakie wskazniki powinny zostaé uzyte do pomiaru stopnia realizacji celéw?
Pytanie 8. Jakie wskazniki powinny zostaé wziete pod uwage w celu monitorowania i ewaluacji programu?

Pytanie 9. Czy znane sg Panu/Pani dowody naukowe dotyczgce prowadzenia badan przesiewowych
w kierunku wyrycia HCV i HBV? (prosze wskazac¢ np. przeglady systematyczne, wyniki badan)?

Pytanie 10. W jaki sposéb jednostki samorzadu terytorialnego mogtyby zbiera¢ informacje nt. dalszego
leczenia pacjentow i ich stanu zdrowia?
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Dr n. med. Grazyna | Prof. dr hab. n. med. Malgorzata | Prof. dr hab. Robert Flisiak — Prezes | Dr n. med. Lucjan Kepa — KW w dziedzinie
Pytania Cholewinska-Szymanska — KW | Pawlowska — Prezes Polskiego | Polskiego Towarzystwa Epidemiologéw | choréb zakaznych [Zal 4]
w dz. choréb zakaznych [Zal 1] | Towarzystwa Hepatologicznego | i Lekarzy Choréb Zakaznych [Zal 3]
[zal 2]
W odniesieniu do infekcji HBV | Prowadzenie programéw polityki | Zasadno$¢  jest oczywista, za czym | Nalezy uzna¢, ze prowadzenie programow polityki
i HCV istnieje nadal | zdrowotnej przez jst w zakresie | przemawiajg nastepujgce fakty: zdrowotnej przez jst w zakresie profilaktyki
uzasadnienia dla prowadzenia | profilaktyki nowotworéw watroby . . . nowotworow watroby poprzez wczesne wykrywanie
dziatan prewencyjnych przez | poprzez wczesne wykrywanie Dp lzakatzenlg !-IB.V'H(;V mokzte’ dojs¢ pokdczas przewlektych zakazen HCV i HBV jst w pehi
jednostki samorzadowe, | zakazen HBV i HCV jest w petni wielu sytuacyl zyclowych, na KIore W WIKSZym | ;asadne.  Jst majg mozliwos¢ docierania do
w ramach programéw | uzasadniona, gdyz: lub mniejszym stopmg wszyscy sg narazen, populacji 0s6b, ktére nie korzystajg z réznych
zdrowotnych dla ludnosci na . , , adqtychczasowa pqlltyka zdrowptna tylko powodow ze év’viadczerﬁ gwarantowanych POZ lub
wlasnym terytorium | HBV i HCV_sa uznanymi czgsciowo (szczepienia  przeciw ’HBV) AOS. S3 to osoby z zaniedbanych i tzw. ,trudnych”
samorzadowym. Uzasadniajg to karcynogenam_l, co do ktc_>rych ZDabezrslecza oc;rone. spo’fgczenstwa. grup spotecznych lub osoby z réznych przyczyn
nastepujace fakty: potW|erd_zono_|stotny zwigzek otyc czasowy zakres |nterwenCJ| poprzez unikajace kontaktu z ochrona zdrowia. Brak
. L z rozwojem pierwotnego raka | AOS (H(.:V) ! .POZ (HBV). nie zapewnia typowych objawow klinicznych zakazenia powoduje,
1. Nie wykonuje sie w naszym watroby (HCC - hepatocellular | wykrywania utajonych zakazen w stopniu | ;o pacjenci najczesciej o swojej chorobie dowiaduja
kraju testow przesiewowych carcinoma) wystarczajgcym, o] Dowodem na sie w spos6b przypadkowy, w trakcie wykonywania
) populacyjnych ( nie ma tez L . L nieskutecznos¢ aktualnego zakresu dziatan jest rutvnowvch badan Iaborato’ invch
Pytanie 1 takiego uzasadnienia) ez historii naturalnej zakazenia | pjisko 150 tysiecy ukrytych zakazern HCV. ynowy yiny
Zasadnos¢dla | 2. Nie wykonuje sie testow ;'rEZbiég ':fézﬁid%%‘)v JezSe; e o | e Browaaze o
prowadzenia HCV i HBV w publicznych brzez wiele lat bezobjawowy rozwoju marskosc_l i r:_:lka w'qtrot’)y skracajgc
programow podmiotach leczniczych o zasadnia aktywny zycie i pogarszajac jego Jako§c, a takze
polityki nawet w grupach wysokiego oKfinin 2 U 20.30% obcigzajac flnansowo_ quzet panstwa_l NFZ’,
zdrowotnej rvzvka akazenia - . ?; okt 0 Rozpoznane .zakazenle HCV moze byc¢
przez jst w c)i/ Zarne mecrvini maiac paCJein ow -z . pgzewtt_e lynj wyleczone z blisko 100% skutecznoscig za
zakresie sgksz m,eiciyzn);mi (MSJ?/I)V ZHaE?\? ﬁnmec\:N\fl rg yh ed;)i 03” pomocy 2-3 miesigcznej kuracji. W przypadku
wykrywanie cukrove osob . u locho 0 HBV wdrozenie leczenia wprawdzie nie
yey, y P rozwoju  marskosci  watroby | ejiminuje zakazenia u wiekszosci chorych, ale
przewlektych transfuzjach  krwi  przed i HCC duie trwat i
e (30 T rokiem 1992,  pacjenci powoduje trwatg supresje wirusa.
HBV zinfekcjg HIV, pacjenci | ¢ Wvkrycie zakazenia HCV | wykrycie zakazenia i szybkie podjecie leczenia
z rakiem watroby i innymi stwarza obecnie mozliwos¢ | chroni osoby zakazone przed marskoscia
nowotworami itp. ‘t')"yl‘?ctze;“a ) teratl;’l'_a?' i rakiem watroby
ezinterferowymi o isko
3. Wstepnej diagnostyki HCV 100% skutecznosci, bardzo
w ramach bezptatnego dobrej tolerancii
$wiadczenia nie  mozna i bezpieczenstwie. Eradykacja
wykona¢ w gabinecie POZ HCV zapobiega progresii
4. Wstepna diagnostyke HBV zakazenia dp_marskoéciiHCC
wprawdzie mozna wykonac¢ oraz - zmnigjsza  rezerwuar
w POZ, ale nie wszyscy zaka;en!a. Wczesne wykryge
lekarze rodzinni maja zakazenia HCV. g K?h
$wiadomosé i wiedze o tego skutt_ec_zne wyleczenie istotnie
zmniejszy rezerwuar
zakazenia i pozwoli na
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typu zagrozeniu, wiec ich nie
Zlecaja.

5. Wzrasta czestosé
wystepowania raka watroby,
ktory rozwija sie na podtozu
zakazenia HCV i HBV

6. Rak watrobowokomdrkowy
jest pigtym, co do czestosci
wystepowania w Swiecie

nowotworem ztosliwym,
ajako przyczyna zgonu,
sposrod nowotworow,

zajmuje czwarte miejsce.

7. Najistotniejszym czynnikiem
etiologicznym raka watroby

jest przewlekte zapalenie
watroby wywotane wirusem
B oraz C.

8. Przeszczepienie  watroby
jest jedyng  skuteczng
i radykalng metodg
postepowania z rakiem

watroby, co generuje koszty
w zwigzku z przeszczepem
iz opieka po
przeszczepieniu przez wiele
lat, praktycznie dozywotnio.

realizacje  strategi  WHO
eliminacji zakazenia HCV do
2030 roku.

e Wykrycie zakazenia HBV
stwarza mozliwos$¢
zastosowania terapii

obnizajgcej replikacje HBV do
granic niewykrywalnych a tym

samym hamuje progresje
choroby watroby do marskosci
i HCC.
Wykazanie braku zakazenia HBV
stwarza mozliwos¢  edukacji
pacjenta co do zastosowania
profilaktycznych szczepien

ochronnych p/wzw B, a tym samym
zwigkszenia uodpornienia
populacji.

Pytanie 2

Testy
stosowane w
ramach
przesiewu
HCV i HBV

Przesiewowe badania
diagnozujgce zakazenie HCV
i HBV, to:

e przeciwciata anty-HCV
e antygen HBsAg

W jednej probce krwi pobranej od
osoby poddanej badaniu.

Badania szczegdtowe bedag
wykonane w AOS po uzyskaniu
dodatniego  wyniku  wstepnej
diagnostyki.

Standard realizacji w/w badan
powinien by¢ realizowany przede

Nalezy zastosowac szybkie testy
kasetkowe wykrywajgce obecnosé
antygenu HBs (HBsAg) oraz p/ciat
anty- HCV w kropli krwi pobranej
z opuszka palca.

Powinny by¢ stosowane testy szybkie (rapid
tests) wykrywajagce anty-HCV i HBsAg, ktére
pozwalajg na uzyskanie wyniku w ciggu
kilkunastu minut, a przez to natychmiastowe
skierowanie do specjalisty (bez koniecznosci
ponownego wzywania badanego na wizyte, jak
to ma miejsce w przypadku testéw rutynowych).

Testy na obecnos¢ HBV i HCV, ktére powinny by¢
wykonywane w ramach badan przesiewowych to
oznaczenie w surowicy krwi przeciwciat przeciwko
wirusowi zapalenia watroby typu C (HCVADb) oraz
obecnosci antygenu HBs wirusa zapalenia watroby
typu B (HBsAg). W przypadku oséb kwalifikowanych
do leczenia immunosupresyjnego lub
onkologicznego dodatkowo nalezy oznaczaé
w surowicy krwi obecno$¢ przeciwciat anty HBc
(HBcAb)
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wszystkim w grupach wysokiego
ryzyka

Nie ma potrzeby we wstgpnym

W  programie  profilaktycznym

Absolutnie zbedne, a nawet szkodliwe jest

Testy potwierdzenia nalezy przeprowadzi¢ u oséb,

etapie diagnostycznym | powinny by¢ przeprowadzane tylko | stosowanie jakichkolwiek préb potwierdzania | u ktérych uzyskano wyniki dodatnie badan
wykonywac badania | testy przesiewowe. wyniku na etapie badania przesiewowego. | przesiewowych. Powinno to pozosta¢ w kompetenc;ji
potwierdzajgce, tj. HBV-DNA L Zresztg stoi to w sprzecznoéci z ideg badan | POZ lub poradni specjalistycznych.

Pytanie 3 i HCV-RNA. Pacjenci z ob.ecr?ym’HB'sAg IUb. przesiewowych. Pacjent z dodatnim wynikiem

. . anty-HCV powinni byg: §k|erowan| testu przesiewowego powinien by¢ skierowany
Prowadzenie W  kazdym przypadku, po | do Poradni Specjalistycznych do odpowiedniego AOS (poradnia chordb
testow stwierdzeniu dodatniego wyniku | (AOS) celem dalszej diagnostyki zakazn 2g0_ 4 :
. . ) ) e . ych, a najlepiej poradnia WZW).

potwierdzajacy | testu przesiewowego, chory | i kwalifikacji do leczenia.

ch — kiedy bedzie wymagat badan
rozszerzonych, ale w ramach
opieki specjalistycznej -
ambulatoryjnej a niekiedy
w szpitalu.
Przeprowadzenie badan | Szybkie testy moga by¢ | Przy wykonywaniu badan testem szybkim | Personel medyczny realizujacy badania
przesiewowych Kkrwi wymaga | przeprowadzone i odczytane przez | powinien mie¢ uprawnienia do pobierania krwi | przesiewowe powinien sktadac sie
spetnienia  warunkow  takich | pielegniarke, natomiast wynik, | wio$niczkowej (z opuszki palca), czyli powinna | z do$wiadczonych pielegniarek lub/i laborantow
samych, jak przy kazdym innym | zgodnie z obowigzujgcym prawem | to by¢ pielegniarka, ktora dodatkowo jest | przeszkolonych w wykonywaniu testow oraz
pobieraniu  krwi. Pielegniarka | musi by¢ autoryzowany przez | przeszkolona w sposobie interpretowania | w zakresie  epidemiologii, czynnikdw  ryzyka
pobierajgca krew na badania | osobe wpisang na liste diagnostéw | uzyskanego  wyniku  testu szybkiego. | przeniesienia infekcji, diagnostyki, mozliwosci
HCV i HBV nie musi mie¢ W przypadku wyniku dodatniego (1 pacjent na | terapeutycznych oraz praw pacjenta i zasad ochrony
dodatkowych kompetenciji 100-200 badanych) przy obecnym systemie | danych osobowych, aby jednoczesnie z badaniem
i powinna zabezpiecza¢ siebie opieki zdrowotnej konieczne moze byC¢ | moc przeprowadzi¢ edukacje spoteczna.
w rutynowe  srodki  ochrony zaangazowanie lekarza ktory skieruje pacjenta
osobistej personelu do AOS. Jednak w przypadku odpowiedniej
medycznego, ktore zmiany przepisdw mozliwe jest aby uzyskany

Pytanie 4 pielegniarkom sg znane. Nie jest wynik badania przesiewowego podpisany przez

_ wymagane dodatkowe szkolenia pielegniarke byt podstawg do przyjecia pacjenta
Wymagania personelu. w AOS.

dot. personelu

w zespole realizatorow
programu, powinien by¢ ponadto
pracownik medyczny (lekarz,
pielegniarka, asystent
medyczny, edukator zdrowia itp.)
ktory zbierze wywiad
o czynnikach ryzyka zakazenh
HCV i HBV, opowie na czym
polega badanie, wskaze co
zrobi¢ gdy wynik bedzie dodatni
i przeprowadzi krétkg pogadanke
o] czynnikach ryzyka,
zabezpieczeniu na przysziosé,

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatan przeprowadzanych w ramach programoéw polityki zdrowotnej oraz warunkéw realizacji tych programéw

49/85




Profilaktyka przewlekitych zakazeh HCV i HBV u 0s6b dorostych

Raport nr: OT.423.4.2019

szczepieniach  profilaktycznych
i zasadach profilaktyki przeciw
wirusowemu zapaleniu watroby.

Pytanie 5

Wymagania
dot. sprzetu i
lokalu

Uzyteczne jest opracowanie
i uzywanie Kwestionariusza
Ryzyka dla pacjenta.

Pobieranie krwi powinno sie
odbywac w gabinecie
zabiegowym  przystosowanych

do pracy z pacjentem. Probki

krwi  pobrane od pacjenta
powinny by¢ zabezpieczone
w standardowe opakowanie

transportowe i przewiezione na
konkretnego laboratorium
w ciggu 24 godzin (jesli krew stoi
w temp. pokojowej. Moze by¢
zamrozona do -20 st. C jesli
transport bedzie pdzniej niz 24
godz. od pobrania).

Przy zatozeniu wykorzystywania
testow kasetkowych niezbedne
jest stanowisko do
przeprowadzania  testu  oraz
miejsce oceny testow. Nalezy
zapewnic prawidtowe
przechowywanie  dostarczanych
testow oraz utylizacje zuzytych,
Pomieszczenie musi by¢
wyposazone w dostep do wody
biezgcej, $rodki do  mycia
i dezynfekcji, rekawiczki zgodnie
Z obowigzujgcymi przepisami.

e  Stanowisko do pobierania krwi
z odpowiednim krzestem i kozetkg

e Zabezpieczenie wiasciwego
przechowywania testow zgodnie

z wymogami producenta

e Podstawowe zabezpieczenie
zapewniajgce warunki higieniczne (woda
biezagca, mydto, srodki dezynfekcyjne)

e Pojemnik do utylizacji zuzytych testow
zanieczyszczonych krwig i zapewnienie
utylizacji takich odpadéw medycznych.

Osrodek, w ktorym bedg przeprowadzane badania
przesiewowe powinien posiadaé osobne
pomieszczenie, w ktérym bedzie pobierany materiat
biologiczny oraz wykonywany test przesiewowy,
oraz miejsce, w ktérym badany bedzie mogt
poczekac na wyniki testu.

Wyposazenie sprzetowe powinien  stanowi¢
standardowy zestaw do pobierania materiatu
biologicznego (krwi).

Pytanie 6

Cele, mozliwe
do osiggniecia
w okresie
realizaciji
programu

e Identyfikacja 0s6b
zakazonych, ktérzy o swoim
zakazeniu nie wiedzg i s3
potencjalnymi

,foznosicielami” wirusa
w $rodowisku
¢ I|dentyfikacja 0so6b

zakazonych pozwoli na
skierowanie ich do opieki
specjalistycznej

i rozpoczecie leczenia

e W przypadku
leczeniem
przeciwwirusowym
uzyskamy trwate wyleczenie
i eradykacje wirusa

HCV,

e W przypadku
leczeniem
obnizenie
DNA, co
mniejszg

HBV,
uzyskamy
wiremii  HBV-

spowoduje
zakaznosé

Wykrycie i zakwalifikowanie do
leczenia okoto 12-14 tysiecy
pacjentéw  zakazonych  HCV
rocznie (przy zatozeniu objecia
programem - skriningiem
populacyjnym obszaru catego
kraju -takie szacunkowe dane sg
wynikiem ekstrapolacji zatozen
strategii WHO eliminacji zakazenia
HCV do 2030 roku

W Polsce nalezy rocznie bada¢ 2-3 milionéw
0s06b, co pozwoli na poddanie leczeniu okoto 12
tys rocznie =zapewniajgc w ten sposob
praktyczng eliminacje zakazenia HCV w ciagu
10 lat. Odnosnie HBV podobnych analiz nie
prowadzono, ale mozna przyja¢ ze sg na
podobnym poziomie.

e Zmniejszenie liczby 0s6b  zakazonych,
nieswiadomych toczacej sie infekcji,

e Wczesne wykrycie zakazenia HBV i HCV jako
zapobieganie przewlekfej chorobie watroby.

e Zwiekszenie liczby osob objetych leczeniem
i/lub obserwacjg medyczng oséb zakazonych
HBV i HCV,

e Przeprowadzenie badan w celu wykrycia
nowotworow watroby u oséb z nowowykrytym
zakazeniem,

e zwiekszenie $wiadomosci o zakazeniach

wirusowych ws badanych grupach.
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i mniejsze narazenie
w otoczeniu chorego

Zredukujemy liczbe
powiktan WZW-B i WZW-C
— marsko$¢ i rak watroby,
niewydolnos¢ nerek,
posocznice, inne

Unikniemy
procedur

kosztownych

zwigzanych
z dlugoterminowa  opieka
i leczeniem powikfan
i przeszczepow watroby

Pytanie 7

Wskazniki dla
celow
realizaciji
programu

Liczba przetestowanych
oséb w ramach programu
zdrowotnego jst

Liczba nowo  wykrytych
zakazen ( przeliczenie na
wskaznik/1000
mieszkancow)

Liczba wykrytych
nowotworéw  watroby -

poréwnanie z latami
poprzednimi
Liczba wyleczonych chorych

z danego terenu jst

liczba wykrytych zakazen HBV
i HCV / rok

wzrost  wykrytych zakazenh
HBV i HCV w stosunku do
roku 2019 przy zatozeniu
obowigzywania projektu od
2020

liczby leczonych terapiami
bezinterferowymi HCV/rok

wzrost liczby leczonych HCV
w  stosunku do liczby
leczonych w 2019 roku przy
zatozeniu obowigzywania
projektu od 2020

Liczby leczonych
analogami/interferonem
(HBV)

Wzrost liczby leczonych HBV

w  stosunku do liczby
leczconych w2019 przy
zatozeniu obowigzywania

projektu od 2020

liczba os6b nie zakazonych

HBV, ktérym zalecono
szczepienie p/wzw B
ocena liczby nowych

Czestos¢ wystepowania oséb z wykrywalnym
HCV RNA (dla HCV) i HBsAg (dla HBV)
w populacji ogodlnej. W przypadku HCV
posrednia metodg moze byé ocena
wykrywalnosci anty-HCV, ale nalezy pamietac
ze tylko 30-60% o0s6b z anty-HCV jest
zakazona (ma wykrywalne HCV RNA).

Pomiar stopnia realizacji celéow powinien odbywaé
sie w oparciu o analize liczby os6b ze stwierdzonym
zakazeniem w okreslonym przedziale czasu, na
okreslonym terenie w poréwnaniu z tymi samymi
danymi uzyskanymi w okresie, kiedy badanie
przesiewowe nie byto prowadzone.
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rozpoznan marskosci watroby
i HCC w ostatnim roku
programu oraz 5 i 10 lat po
wdrozeniu programu

prowadzenia
badan
przesiewowyc
h w kierunku
HCV i HBV
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Pytanie 10

Sposbb
zbierania
przez jst
informacje nt.
dalszego
leczenia
pacjentéw i ich
stanu zdrowia

Od lekarzy POZ - dokad trafia
pacjent po wyleczeniu HCV
i powinien tam by¢ dalej
monitorowany przynajmniej raz
na pot roku

Liczba zakazonych HBV i HCV
leczonych w ramach programéw
terapeutycznych przewlektego
wzw B i wzw C jest
sprawozdawana do NFZ

Kontaktujgc sie jednostkami specjalistycznymi
opieki zdrowotnej, ktére na danym terenie majg
podpisany
przewlektego WZW B i C (zwykle oddziaty
i kliniki chorob zakaznych).

kontrakt NFZ na leczenie

Jednostki samorzgdu terytorialnego mogtyby
zbiera¢ informacje na temat dalszego leczenia

pacjentow i ich stanu zdrowia wspodtpracujgc
Z terenowymi Stacjami Sanitarno-
Epidemiologicznymi, ktére rejestrujg zgloszenia

choréb zakaznych oraz monitorujg zgtaszane
przypadki.
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Podsumowanie opinii eksperckich:

Zasadnos$¢ prowadzenia programéw polityki zdrowotnej przez jst w zakresie profilaktyki nowotworéw watroby
poprzez wczesne wykrywanie przewleklych zakazen HCV i HBV w odniesieniu do faktu, ze badania w kierunku
HCV s3a realizowane w ramach $wiadczeh gwarantowanych AOS, a HBV sg realizowane w ramach swiadczen
gwarantowanych POZ:

o Eksperci Kkliniczni sg zgodni, ze pomimo faktu realizacji badan w kierunku HCV i HBV w ramach $wiadczen
gwarantowanych, prowadzenie przez JST PPZ w ww. zakresie jest uzasadnione, za czym przemawiajg
przytoczone przez nich argumentacije.

Typy testéw na obecnos¢ HCV i HBV w ramach badan przesiewowych:

o Eksperci nie sg zgodni w zakresie domysinej metody prowadzenia badah przesiewowych w kierunku HCV
i HBV. Czes$¢ ekspertow wskazuje RDT (HBsAg oraz anty-HCV) jako najlepszg metode prowadzenia badan
przesiewowych. Pozostali eksperci natomiast zaznaczajg ze przesiew w kierunku HCV i HBV powinien by¢
nacelowany na wykrycie we krwi pacjenta przeciwciat anty-HCV (HCV) oraz HBsAg (HBV) bez zastosowania
schematu RDT.

Prowadzenie testéw potwierdzajgcych:

o Eksperci sg zgodni w zakresie braku zasadnosci prowadzenia badan potwierdzajgcych w ramach badania
przesiewowego. Eksperci podkreslajg, ze dalsza diagnostyka powinna odbywac sie w ramach AOS.

Wymagania dotyczace personelu:
o Pobieranie krwi — pielegniarka [Zal 1-3],
o Interpretacja wynikéw — autoryzowany diagnosta laboratoryjny [Zal 1-3],

o Personel medyczny zajmujgcy sie badaniami przesiewowymi powinien zosta¢ przeszkolony w zakresie
wykonywania tych testow, epidemiologii czynnikdw ryzyka, na temat mozliwosci diagnostycznych
i terapeutyczny tak aby mozliwa byta edukacja pacjenta [Zal 4].

Wymagania dotyczgce sprzetu i lokalu:

o Sprzet potrzebny do transportu prébek krwi,

o Gabinet zabiegowy przystosowany do pracy z pacjentem — krzesta i kozetka,

o Pojemniki wymagane do utylizacji zuzytych materiatéw oraz elementéw zanieczyszczonych krwig,

o Dostep do biezgcej wody, srodkéw ochronnych i Srodkéw dezynfekujgcych.

Cele mozliwe do osiggniecia w okresie realizacji programu:

o Zmniejszenie liczby oséb zakazonych, z podejrzeniem infekgcji,

o Zwiekszenie liczby 0sdb objetych leczeniem i/lub obserwacjg medyczng oséb zakazonych HBV i HCV,
o Przeprowadzenie badan w celu wykrycia nowotworédw watroby u oséb z nowowykrytym zakazeniem,
o Zwiekszenie swiadomosci o zakazeniach wirusowych w badanych grupach,

o W przypadku HCV, eradykacja wirusa poprzez leczenie przeciwwirusowe,

o W przypadku HBV obnizenie wiremii HBV-DNA na skutek leczenia, co spowoduje mniejszg zakaznosé
i mniejsze narazenie w otoczeniu chorego,

o Redukcja liczby powiktan WZW-B i WZW-C — marskos¢ i rak watroby, niewydolnosc¢ nerek, posocznica, inne,

o Unikniecie kosztownych procedur zwigzanych z dlugoterminowa opieka i leczeniem powiktan i przeszczepéw
watroby.

Wskazniki w zakresie monitorowania i ewaluacji programu:

o W celu monitorowania i ewaluacji programu powinny by¢ brane pod uwage wskazniki zapadalno$ci
i chorobowosci w odniesieniu do wirusowych zapalen watroby [Zal 4],

Sposdb zbierania przez jst informacji nt. dalszego leczenia pacjentéw i ich stanu zdrowia:

o 0Od lekarzy POZ — dokad trafia pacjent po wyleczeniu HCV i powinien tam by¢ dalej monitorowany przynajmniej
raz na pot roku [Zal 1],

o Sprawozdania NFZ [Zal 2-3],
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o Rejestry terenowych Stacji Sanitarno-Epidemiologicznych [Zal 4].
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6. Analiza kliniczna

6.1. Metodologia wyszukiwania dowodow naukowych

<Przedstawi¢, w jakim zakresie dane zagadnienie moze by¢ ocenione za pomocg metod HTA, jesli istnieje mozliwos¢ oceny HTA —
wykonaé wyszukiwanie rekomendaciji i badan, przedstawiajgc zasady wyszukiwania i wymieniajgc przeszukiwane zrodta. W tym miejscu
powinny zostac¢ opisane kroki prowadzace do selekcji rekomendac;ji i dowoddéw naukowych wigczonych do opracowania, jak: przeszukane
zrodia, kryteria wtaczenia/wykluczenia wg. PICOS, wyniki wyszukiwania oraz selekgji. Strategie wyszukiwania, schemat graficzny etapow
wyszukiwania i selekcji w postaci diagramu zgodnego z zaleceniami QUOROM, tabele wigczonych i wykluczonych publikacji (z podaniem
przyczyn wykluczenia) — powinny by¢ umieszczone w rozdziale ,Zatgczniki” na kofncu dokumentu — wéwczas odpowiednie odestanie
powinno znalez¢ sie w tekscie>

W opracowaniu uwzgledniono dowody naukowe opublikowane w latach 2013-2020. Przeprowadzono
wyszukiwanie w bazach Medline via PubMed, Embase (via OVID) oraz Cochrane Library, a takze
przeprowadzono wyszukiwanie w nastepujgcych zrodfach: Polskie Towarzystwo Hepatologiczne (PTH);
American Association for The Study of Liver Diseases (AASLD); Infectious Diseases Society of America
(IDSA); American College of Physicians (ACP); European Association for the Study of the Liver (EASL);
Gastroenterological Society of Australia (GESA); Haute Autoritete De Sante (HAS); National Institute for Health
and Care Excellence (NICE); United States Preventive Service Task Force (USPSTF); World Health
Organization (WHO); Center for Disease Control and Prevention (CDC).

W niniejszym opracowaniu uwzgledniono ww. przedziat czasu wyszukiwania ze wzgledu na zatgczenie do
raportu Aneksow analitycznych z zakresu HBV i HCV, do ktérych dokonywane byto wyszukiwanie
systematyczne dowoddéw naukowych odpowiednio w 2013 i 2014 r. [Zal 5, Zal 6]. Wnioski z ww. opracowan
zostaly rowniez wykorzystane podczas tworzenia modelowego rozwigzania (rozdz. 9 raportu).

Przyjeto nastepujgce kryteria wigczenia do niniejszego raportu:

Populacja (P): Grupy wysokiego ryzyka wystgpienia HCV i HBV

Interwencja (I): Testy przesiewowe w kierunku HCV w celu wykrycia przeciwciat anty-HCV, testy
przesiewowe w kierunku HBV w celu wykrycia HBsAg

Komparator (C): Nie ograniczano

Efekty zdrowotne (O): Nie ograniczano

Rodzaj badania (S): Przeglady systematyczne, metaanalizy, rekomendacje

Dodatkowe Polski, angielski

ograniczenia: [jezyk]

Do analizy wigczono tgcznie 22 publikacje oraz 4 opinie ekspertéw klinicznych:
e 9 przeglagdow systematycznych/metaanaliz

o (Vazquez 2019; Tang 2017; Muzembo 2017; Lange 2017; Amini 2017; Zhuo 2016; Aspinall
2015; Geue 2015; Hanhe 2013);

e 13 rekomendacji (USPSTF 2019; PGE HCV 2019; AASLD 2018; AASLD IDSA 2018; ACP/CDC 2017;
EASL 2018; GESA 2018; HAS 2016; NICE 2012; PGE HBV 2018; USPSTFF 2013; USPSTF 2014;
WHO 2017).

6.2. Ocena jakosci wigczonych dowodow wtérnych
Tabela 9. Ocena przegladéw systematycznych narzedziem AMSTAR2

Publikacja Pytanie 2 | Pytanie 4 | Pytanie 7 Pytanie 9 Py&alnie Pygnie Pyaasnie Ocena
VazthljztzaéOIQ Niska
MetzaleYang Cze,_?';:li(owo Niska
Mazerbo Krytyoznie
2017
Met;(.),lA?mini Niska
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Meta. Lange | Czesciowo | Czesciowo Czesciowo
2017 Tak
Meta. Zhuo
2016
Meta. Aspinall Krytycznie
2015 niska
Przeg. sys. ) Krytycznie
Geue 2015 niska
Przeg. sys. | Czesciowo | Czesciowo | Czesciowo ) Krytycznie
Hanhe 2013 niska

Domeny krytyczne: pytanie 2 — przygotowanie protokofu przed wykonaniem przeglgdu systematycznego, pytanie 4 —
wszechstronna strategia wyszukiwania; pytanie 7 — lista publikacji wykluczonych na podstawie analizy petnego tekstu;
pytanie 9 — zastosowanie odpowiedniej metody oceny btedu systematycznego; pytanie 11 — dobdr wtasciwej metody dla
przeprowadzenia metaanalizy; pytanie 13 — uwzglednienie indywidualnych ocen ryzyka biedu systematycznego
uwzglednionych badan; pytanie 15 — uwzglednienie obecnosci btedu systematycznego publikacji i oméwienie jego wptyw
na wyniki. Jedno uchybienie w domenie krytycznej oznacza uzyskanie oceny ,niska”, za$ dwai wigecej uchybienia to ocena
sKrytycznie niska”. Jesli w domenach niekrytycznych wystepujg liczne uchybienia, to powodujg one obnizenie oceny
konicowey.

Narzedzie do krytycznej oceny przegladéw systematycznych AMSTAR2 pozwala na wyselekcjonowanie
publikacji o najwyzszej jakosci. W przeprowadzonym wyszukiwaniu nie odnaleziono dowodéw naukowych
ktore spetniatyby kryteria do otrzymania oceny ,wysoka”.

W przypadku pozostatych metaanaliz i przegladow systematycznych ocene ,niska” otrzymaty metaanalizy
Tang 2017; Maini 2017; Lange 2017; Vazquez 2019 oraz Zhuo 2016 gdzie zabraklo list publikacji
wykluczonych na podstawie analizy petnego tekstu. Te braki powodujg niepetng transparentnosé
w opracowywaniu wynikdw metaanaliz oraz uniemozliwiajg wglad do wynikow wyszukiwania, ktére zostaty
wytgczone z analizy. W przegladzie systematycznym Muzembo 2017 nie przedstawiono listy publikacji
wykluczonych; nie uwzgledniono obecnosci btedu systematycznego publikacji i oméwienia jego wplywu na
wyniki oraz niezastosowano odpowiedniej metody oceny ryzyka btedu systematycznego. W przypadku
metaanalizy Aspinall 2015 nie uwzgledniono: listy publikacji wykluczonych; nie zaprezentowano
wszechstronnej strategii wyszukiwania; nieodpowiednio przygotowano protokét przed wykonaniem przeglgdu
systematycznego; nie dobrano wiasciwej metody dla przeprowadzenia metaanalizy oraz nie uwzgledniono
indywidualnych ocen ryzyka btedu systematycznego uwzglednionych badan. W przypadku przegladu
systematycznego Geue 2015 nie zaprezentowano zadnych z krytycznych domen wymienianych w narzedziu
AMSTAR2. W przypadku przegladu systematycznego Hanhe 2013 odnotowano nastepujgce uchybienia: nie
zaprezentowano listy publikacji wytgczonych; nie uwzgledniono indywidualnych ocen ryzyka bfedu
systematycznego uwzglednionych badan. W efekcie ww. publikacje otrzymaty ocene krytycznie niskg, czyli
najnizszg jakg mozna uzyskaé¢ w narzedziu AMSTAR2.
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6.3. Wyniki analizy skuteczno$ci i bezpieczenstwa

<Nalezy opisa¢ odnalezione dowody naukowe dotyczace efektywnosci klinicznej i bezpieczenstwa dziatan wykorzystywanych w danym zagadnieniu>

Raport nr: OT.423.4.2019

Zgodnie z metodologig przedstawiong w rozdziale 6.1. do analizy wtgczono n=9 przegladéw systematycznych/metaanaliz (przeglady/analizy wtaczone ze strategii

wyszukiwania n=9, przeglady/analizy wtaczone w ramach recznego wyszukiwania n=0).

6.3.1.Charakterystyka badan wtgczonych do analizy

Tabela 10. Charakterystyka badan wtornych witaczonych do analizy klinicznej

Badanie

Metodyka

Interwencja

Populacja

Punkty koncowe

Vazquez 2019°¢

Zrodio finansowania:

Brak

Rodzaj publikacji: przeglad
systematyczny z metaanalizg

Klasyfikacja AOTMIT: 1A

Rodzaj wiaczonych badan:
przeglady, opinie eksperckie;
publikacje konferencyjne

Cel badania: oszacowanie
precyzji diagnostycznej testéw
przesiewowych
nakierowanych na
z uzyciem metody DBS

HCV

Komparatory: zioty standard
postepowania

Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: do 03.2018

Testy Anti-HCV, na
obecnos¢ przeciwciat i/lub
HCV-RNA w suchej probce
krwi.

Osoby bezdomne
Osoby zazywajgce dozylne narkotyki
Imigranci

Tzw. ,Sex workers”

Odsetek wynikéw prawdziwie
pozytywnych; falszywie pozytywnych;
falszywie negatywnych oraz prawdziwie
negatywnych

Precyzja  diagnostycznych  testow
przesiewowych (czuto$¢/swoistos¢)

Tang 20175

Zrodio finansowania:

National Institutes of
Health National
Institute of Allergy
and Infectious
Diseases

Rodzaj publikacji: przeglad
systematyczny z metaanalizg

Klasyfikacja AOTMIT: 1A

Rodzaj wiaczonych badan:
obserwacyjne oraz RCT

Cel badania: oszacowanie
precyzji diagnostycznej testéw

Jakikolwiek dostepny Rapid

Diagnostic Test lub
enzymatyczne testy
immunologiczne do
wykrywania przeciwciat
HCV

Populacja ogdélna

Osoby nalezgce do  populacji
wysokiego ryzyka wystgpienia HCV

Pierwszorzedowe:

Okreslenie precyzyjnosci
diagnostycznej testébw w celu wykrycia
przeciwciat HCV w poréwnaniu do
standardu postepowania

Czutosc, swoistosc

%6 Vazquez-Moron, S., Jiménez, B. A., Jiménez-Sousa, M. A., Bellon, J. M., Ryan, P., & Resino, S. (2019). Evaluation of the diagnostic accuracy of laboratory-based screening for hepatitis C in dried blood
spot samples: A systematic review and meta-analysis. Scientific reports, 9(1), 1-12.

57 Tang, W., Chen, W., Amini, A., Boeras, D., Falconer, J., Kelly, H., ... & Easterbrook, P. (2017). Diagnostic accuracy of tests to detect Hepatitis C antibody: a meta-analysis and review of the literature. BMC
infectious diseases, 17(1), 695.
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Zrodto finansowania:

Brak

systematyczny z metaanalizg
Klasyfikacja AOTMIT: 1A

Rodzaj wiaczonych badan:
badania obserwacyjne oraz
RCT

Cel badania: Oszacowanie
precyzji diagnostycznej testéw
przesiewowych
nakierowanych na
z uzyciem metody DBS

HCV

Komparatory: standardowa

opieka

Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: 1989-2016

obecnos$é¢ przeciwciat i/lub
HCV-RNA w suchej probce
krwi

wystgpienia HCV

Badanie Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
przesiewowych e Dodatnia wartos¢ predykcyjna
nakierowanych na HCV . . .
e Ujemna wartos¢ predykcyjna
Komparatory: NAAT lub
RIBA jako zioty standard e  Odsetek wynikow fatszywie/prawdziwie
postepowania pozytywnych oraz fatszywie/prawdziwie
negatywnych
Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: 1946-2017
Muzembo 201758 Rodzaj publikacji: Przeglad | Testy Anti-HCV, na | ¢ Osoby z grupy podwyzszonego ryzyka | ¢  Czuto$¢ i swoistos¢ testow

skryningowych  nakierowanych  na
wykrycie przeciwciat HCV

Amini 2017%°

Zrodto finansowania:

WHO oraz National
Institutes of Health
National Institute of
Allergy and
Infectious Diseases

Rodzaj publikacji: Przeglad
systematyczny z metaanalizg

Klasyfikacja AOTMIT: llIA

Rodzaj wiaczonych badan:
CCT; RCT;

Cel badania: Oszacowanie
precyzji diagnostycznej testéw
przesiewowych

Testy nakierowane na
wykrycie HBsAg

e  Osoby zdrowe

e Dawcy krwi

e Kobiety w cigzy

¢  Osoby przebywajgce w wiezieniu

e Osoby zakazone HIV oraz pacjenci ze
zdiagnozowanym HBV

Czutos¢ i swoistos¢ testow
nakierowanych na wykrycie HBsAg

%8 Muzembo, B. A., Mbendi, N. C., & Nakayama, S. F. (2017). Systematic review with meta-analysis: performance of dried blood spots for hepatitis C antibodies detection. Public health, 153, 128-136.

5 Amini, A., Varsaneux, O., Kelly, H., Tang, W., Chen, W., Boeras, D. I., ... & Easterbrook, P. (2017). Diagnostic accuracy of tests to detect hepatitis B surface antigen: a systematic review of the literature and
meta-analysis. BMC infectious diseases, 17(1), 698.
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Zrodto finansowania:

WHO Hepatitis
program

Klasyfikacja AOTMIT: 1A

Rodzaj wiaczonych badan:
obserwacyjne

Cel badania: Oszacowanie
precyzji diagnostycznej testéw
przesiewowych
nakierowanych na wykrycie
HBsSAg z wykorzystaniem
metody DBS

Komparatory: Wykrycie
HBsAg/Anty-HCV w surowicy
krwi

Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: 01.09.2015-
22.08.2017

HBsAg/Anty-HCV
z wykorzystaniem
DBS

metody

Badanie Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe

nakierowanych na wykrycie
HBsAg
Komparatory: RDT
Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: 1996 —
05.2015

Lange 2017¢° Rodzaj publikacji: Przeglad | Badania przesiewowe [ ¢  Ogdlna e Czulosé i swoistos$é testow
systematyczny z metaanalizg | nacelowane na wykrycie nakierowanych na wykrycie HBsAg

Zhuo 2016°!

Zrodto finansowania:

WHO oraz US
Fulbright Program

Rodzaj publikacji: Przeglad
systematyczny z metaanalizg

Klasyfikacja AOTMIT: 1A

Rodzaj wiaczonych badan:
RCT; CCT, CT; abstrakty
konferencyjne

Dziatania
informacyjne

edukacyjno-

e Osoby ze
niezdiagnozowanym
HCV lub HBV

zdiagnozowanym  lub

przewlektym

e Wzrost odsetka wykonanych badan
przesiewowych

o Wzrost odsetka wykonanych testow
i diagnoz

e Poprawa retencji

% Lange, B., Cohn, J., Roberts, T., Camp, J., Chauffour, J., Gummadi, N., ... & Pichler, C. (2017). Diagnostic accuracy of serological diagnosis of hepatitis C and B using dried blood spot samples (DBS): two
systematic reviews and meta-analyses. BMC infectious diseases, 17(1), 700.

61 Zhou, K., Fitzpatrick, T., Walsh, N., Kim, J. Y., Chou, R., Lackey, M., ... & Tucker, J. D. (2016). Interventions to optimise the care continuum for chronic viral hepatitis: a systematic review and meta-analyses.
The Lancet infectious diseases, 16(12), 1409-1422.
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Zrodio finansowania:

National Institute for
Drug Abuse

systematyczny

Klasyfikacja AOTMIT: Brak
(przeglad systematyczny
analiz ekonomicznych)

nakierowane na HCV i HBV
przy uzyciu réznych modeli
dalszego postepowania

dawcow krwi)

Osoby nalezgce do  populacji
podwyzszonego ryzyka wystgpienia
HCV i HBV m.in. kobiety w cigzy;

Badanie Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
Cel badania: opracowanie o Zwiekszenie odsetka  wdrozonych
rekomendacji w  zakresie procedur leczniczych
optymalizacji opieki w zakresie . o
HCV e Polepszenie odsetka pacjentow
przestrzegajgcych rygoru leczenia

Komparatory: Standardowa
opieka, brak interwencji
Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: do
31.12.2014

Aspinall 20152 Rodzaj publikacji: Przeglad | Celowane testy Osoby ze stwierdzong  historig | ¢ Liczba przeprowadzonych testéw HCV

Frédt systematyczny z metaanalizg | nakierowane na obecnos$é zachowan zdrowotnych lub ekspozycjg , i
_ grodio asvfikaci . przeciwciat HCV ktora determinuje podwyzszone ryzyko | ®  Liczba ~pozytywnych testow na

Finansowania: Klasyfikacja AOTMIT: IA wystapienia infekcji HCV obecnos¢ przeciwciat HCV

Nie okreslono Rodzaj wiaczonych badan: e Liczba pacjentdow skierowanych do
RCT specjalisty
Cel badania: Oszacowanie e Liczba pacjentdw uczeszczajacych do
CeLQWEmiQO eV pézelflfwu specjalisty zgodnie z e skierowaniem
w kierunku pod katem
efektywnosci i wykrywalnosci . Licz_ba wdrozonych dziatan leczniczych
w celu wdrozenia leczenia w kierunku HCV
Komparatory: Testy e Zachorowalno$¢ na zwigzane z HCV
w kierunku przeciwciat HCV choroby watroby
lub standardowe e .
postepowanie e Trwata odpowiedz wirusologiczna
Przedzial czasu objety * Jakosc zycia
gg%‘i‘gwaniem: 01.1994 — o Smiertelno¢ ogolna

Geue 2015 Rodzaj publikacji: Przeglad | Badania przesiewowe Populacja ogdélna (z wylgczeniem | ¢  Efektywno$é kosztowa skryningu przy

zastosowaniu réznych modeli dalszego
zarzgdzania chorobg

52 Aspinall, E. J., Doyle, J. S., Corson, S., Hellard, M. E., Hunt, D., Goldberg, D., ... & Stoove, M. (2015). Targeted hepatitis C antibody testing interventions: a systematic review and meta-analysis.

% Geue, C., Wu, O., Xin, Y., Heggie, R., Hutchinson, S., Martin, N. K., ... & Consortium and ECDC. (2015). Cost-effectiveness of HBV and HCV screening strategies—a systematic review of existing modelling
technigues. PloS one, 10(12), e0145022.
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Badanie Metodyka Interwencja Populacja Punkty koncowe
Rodzaj wiaczonych badan: imigranci; osoby przyjmujgce dozylne
analizy ekonomiczne narkotyki; personel medyczny

i efektywnosci kosztowej

Cel badania: oszacowanie

efektywnosci kosztowej
dostepnych modeli
zarzagdzania zakazeniami HBV
i HCV

Komparatory: Brak
interwencji

Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: 11.2011 -

07.2015
Hanhe 201365 Rodzaj publikacji: Przeglad Bao!ania pr.zesiewowe e Populacja ogdlna e Rozpowszechnienie zakazen HCV
Zrédto finansowania: system.atyc.zny . aykllirr:;:tuanl_iigv ! HB\t/)apdr:z e Osoby nalezagce do populacii | HBV na terenie Europy
Klasyfikacja AOTMIT: Brak loqi h wysokiego ryzyka wystgpienia HCV | e  Efektywnos¢ kosztowa badan
European Center for serologicznyc na . . d 8
. (przeglad systematyczny b P HBsA lub i HBV, ze szczegoinym przesiewowych w kierunku HCV
Disease Control and analiz ekonomicznych) obecnosc SAg u Lo . . . -
Prevention y przeciwciat anti-HCV uwzglednieniem: (laboratoryjne potwierdzenie obecnosci
Rodzaj wiaczonych badan: o Kobiet w cigzy przctac!wr((:jlm n.AnLy-HnC\’/)_ oraz HBV
analizy ekonomiczne i . ) (potwierdzenie obecnosci
i efektywnosci kosztowej o Dawcow krwi oddajgcych krew po

raz pierwszy
Cel badania: oszacowanie

efektywnosci kosztowej o Imigranci z terendw
skryningu nakierowanego na endemicznych HCV i/lub HBV
HBV i HCV oraz

zaprezentowanie
rozpowszechnienia zakazen
HBV i HCV w Europie

Komparatory: Brak
interwencji

Przedzial czasu objety
wyszukiwaniem: 01.01.2000
—27.07.2009

8 Hahné, S. J., Veldhuijzen, I. K., Wiessing, L., Lim, T. A., Salminen, M., & van de Laar, M. (2013). Infection with hepatitis B and C virus in Europe: a systematic review of prevalence and cost-effectiveness
of screening. BMC infectious diseases, 13(1), 181.
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6.3.2.Wyniki analizy skutecznosci
Tabela 11. Wyniki metaanaliz wigczonych do analizy w zakresie HCV

Raport nr: OT.423.4.2019

Metaanaliza/ przeglad
systematyczny

Wyniki (liczba badan, n=liczba uczestnikéw)

Czutosc i swoistos¢ testu
w kierunku przeciwciat

Wskaznik wiarygodnosci dodatni (LRP)
i ujemny testu w kierunku (LRN)

Diagnostyczny iloraz szans
testu (DOR)

Szansa na wykrycie przeciwciat Anty-
HCV przy zastosowaniu testu nan
nakierowanego

Anty-HCV przeciwciat Anty-HCV
Czutos¢ LRP
0,96 (95% CI [0,95-0,97]) 105,00 (95% CI [53,87-204,66]) (30 badan;
Vasquez 20195 (30 badan; n=8972) n=8972) 2692,99 (95% CI [1292,12- )
g Swoistosé LRN 5612,61]) (30 badan; n=8972)
0,99 (95% CI[0,99-0,99]) (30 0,04 (95% CI [0,03-0,07]) (30 badan;
badan; n=8972) n=8972)

Tang 201766

Czutosé

0,98(95% CI [0,91-0,95]) (47
badan; n=74 605)

Swoisto$é

0,99(95% CI [0,98-0,99]) (47
badan; n=74 605)

% Vazquez-Moron, S., Jiménez, B. A., Jiménez-Sousa, M. A., Bellon, J. M., Ryan, P., & Resino, S. (2019). Evaluation of the diagnostic accuracy of laboratory-based screening for hepatitis C in dried blood
spot samples: A systematic review and meta-analysis. Scientific reports, 9(1), 1-12.

% Tang, W., Chen,

Ww.,

Amini, A., Boeras, D,

Falconer,

J., Kelly, H, & Easterbrook,

a meta-analysis and review of the literature. BMC infectious diseases, 17(1), 695.
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Muzembo 201767

Czutosé

0,9738 (95% CI [09431-
0,9881]) (13 badan; n=4635)

Swoisto$é

0,9962(95% CI [0,9850-
0,9990]) (13 badan; n=4635)

LRP

260,51(95% CI [64,74-1048,22]) (13
badan; n=4635)

LRN

0,02(95% CI [0,01-0,05]) (13 badan;
n=4635)

19 770.47 (95% CI [ 3542,87-
110 325.90]) (13 badan;
n=4635)

Aspinall 201568

RR 1,30 (95%Cl [1,29-2,21]) (6 badan;
n=7 386 313

Lange 2017%°

Czutosé

0,98 (95% ClI [0,95-0,99])
(24 badania; n=6575)

Swoisto$é

1,00 (95% ClI [0,98-1,00])
(24 badania; n=6575)

Tabela 12. Wyniki metaanaliz wigczonych do analizy w zakresie HBV

Metaanaliza/ przeglad systematyczny

Wyniki (liczba badan, n=liczba uczestnikow)

Czulos¢ i swoistos¢ testu w kierunku HBsAg

Wskaznik wiarygodnosci dodatni i ujemny testu

w kierunku HBsAg

57 Muzembo, B. A., Mbendi, N. C., & Nakayama, S. F. (2017). Systematic review with meta-analysis: performance of dried blood spots for hepatitis C antibodies detection. Public health, 153, 128-136.

% Aspinall, E. J., Doyle, J. S., Corson, S., Hellard, M. E., Hunt, D., Goldberg, D., ... & Stoove, M. (2015). Targeted hepatitis C antibody testing interventions: a systematic review and meta-analysis.

% Lange, B., Cohn, J., Roberts, T., Camp, J., Chauffour, J., Gummadi, N., ... & Pichler, C. (2017). Diagnostic accuracy of serological diagnosis of hepatitis C and B using dried blood spot samples (DBS): two

systematic reviews and meta-analyses. BMC infectious diseases, 17(1), 700.
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Czutos¢ LRP
Amini 201770 0,889 (95% CI [0,87-0,906]) (5 badan; n=1825) 46,8 (95% CI [12,9-170,0]) (5 badan; n=1825)
Swoistosé LRN
0,98(95% CI [0,98-0,99]) (5 badan; n=1825) 0,04 (95% ClI 0,01-0,13]) (5 badan; n=1825)
Czutos¢

. 201771 0,99 (95% CI [0,95-1,00]) (23 badania; n=3647)
ange -
Swoistosé

1,00 (95% CI [0,99-1,00]) (23 badania; n=3647)

Tabela 13. Wyniki metaanaliz wigczonych do analizy w zakresie interwencji podnoszacych zgtaszalnos¢ do badan przesiewowych w zakresie HCV i HBV

Wyniki (liczba badan, n=liczba uczestnikow)
Metaanaliza/ przeglad systematyczny
Szansa na udziat pacjenta w testach w kierunku HBV po Szansa na udziat pacjenta w testach w kierunku HCV
otrzymaniu jednorazowej edukacji od personelu przy zastosowaniu jednorazowego poinformowania
medycznego podczas wizyty klinicznej
Zhuo 20167 RR 2,68 (95% CI [1,82-3,93]) (6 badan; n=1505) RR 3,70 (95% CI [1,81-7,57])(3 badania; n=20670
0 Amini, A., Varsaneux, O., Kelly, H., Tang, W., Chen, W., Boeras, D. I., ... & Easterbrook, P. (2017). Diagnostic accuracy of tests to detect hepatitis B surface antigen: a systematic review of the literature and

meta-analysis. BMC infectious diseases, 17(1), 698.

" Lange, B., Cohn, J., Roberts, T., Camp, J., Chauffour, J., Gummadi, N., ... & Pichler, C. (2017). Diagnostic accuracy of serological diagnosis of hepatitis C and B using dried blood spot samples (DBS): two
systematic reviews and meta-analyses. BMC infectious diseases, 17(1), 700.

2 Zhou, K., Fitzpatrick, T., Walsh, N., Kim, J. Y., Chou, R., Lackey, M., ... & Tucker, J. D. (2016). Interventions to optimise the care continuum for chronic viral hepatitis: a systematic review and meta-analyses.
The Lancet infectious diseases, 16(12), 1409-1422.
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6.3.3.Wyniki analizy bezpieczenstwa

W wyniku prac analitycznych nie odnaleziono metaanaliz oraz przegladéw systematycznych, ktére odnosityby
sie do potencjalnych dziatan niepozgdanych zwigzanych z prowadzeniem przesiewu w kierunku HCV i HBV.
Autorzy rekomendacji wskazujg natomiast na potencjalne szkody wynikajgce z prowadzenia badan
przesiewowych. Prowadzenie badan skryningowych w kierunku HCV i HBV moze prowadzi¢ do zwiekszenia
poziomu stresu u pacjentéw z fatszywie pozytywnym wynikiem testu oraz do pojawienia sie poczucia wstydu
i przygnebienia na skutek potwierdzonej obecnosci zakazenia (ACPCDC 2017). Rekomendacja USPSTF
2013 wskazuje takze na mozliwe wystepowanie powigzanego ze skryningiem w kierunku HCV leku,
etykietowania pacjenta przez personel medyczny oraz ogodlnego poczucia stygmatyzaciji spoteczne;j.
W przypadku HBV USPSTF informuje o niewielkim badz catkowitym braku ryzyka wystgpienia dziatan
niepozgdanych zwigzanych z przesiewem, réwniez w populacji kobiet w cigzy (USPSTF 2014, USPSTF 2019).
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6.3.4.Przeglad analiz ekonomicznych

W wyniku prac analitycznych nad raportem odnaleziono 1 przeglad systematyczny odnoszacy sie do
efektywnosci kosztowej dziatan przesiewowych nakierowanych na HBV i HCV oraz 1 przeglad niespetniajgcy
kryteriow witgczenia do analizy jednak ze wzgledu na duzg warto§¢ merytoryczng zostat on zatgczony do
opracowania. Przeglad Geue 2015 posiadat ograniczenie polegajgce na tgczeniu badan przesiewowych
z dalszym postepowaniem m.in. leczeniem farmakologicznym lub szczepieniami. Ograniczenie to moze by¢
powodem znieksztatcenia otrzymywanych wynikéw dot. skryningu.

W zaleznosci od populacji docelowej badan przesiewowych efektywno$é kosztowa jest zrdéznicowana.
W przegladzie systematycznym Hanhe 2013, autorzy okreslili inkrementalny wspétczynnik efektywnosci
kosztowej (ICER), dla badan przesiewowych w populacji ogdéinej, na poziomie 23966€/QALY. W ramach tego
przegladu autorzy potwierdzili réwniez efektywnosé kosztowg przesiewu w kierunku HCV w tej populacii.
W tabeli ponizej zaprezentowano efektywnos¢ kosztowg przesiewu w kierunku HBV i HCV w okreslonych
populacjach wysokiego ryzyka zakazenia.

Tabela 14. Zestawienie efektywnosci kosztowej przesiewu w kierunku HCV i HBV w okreslonych
populacjach wysokiego ryzyka (zrédto: Hanhe 2013)

Populacja docelowa badan Efektywnosc . EErini Efektywnos¢ kosztowa przesiewu
. przesiewu w kierunku HBV A —
przesiewowych w kierunku (Przeciwciata Anty-HCV)
(HBsAg)
Kobiety w okresie okotoporodowym €2032-€26181/LY Brak efektywnosci kosztowej przesiewu
y P y w potgczeniu z leczeniem
. . . .| Brak dostepnych analiz )
Osoby zazywajace dozylne narkotyki ekonomicznych €3328-€41874/QALY
Imigranci z terendéw endemicznych | Okreslone jako kosztowo )
HCV i HBV efektywne €8694-€46260/QALY
Mezczyzni wspotzyjacy | Brak dostepnych analiz | Brak efektywnosci kosztowej
Z mezczyznami ekonomicznych (1 publikacja)
Osoby uczeszczajgce do klinik choréb | Brak dostepnych analiz | €125933/QALY (brak efektywnosci
przenoszonych droga piciowg ekonomicznych kosztowej)
Wiezniowie Brak _ dostepnych analiz €78498/Q_ALY (brak  efektywnosci
ekonomicznych kosztowej)

W ramach przeprowadzonego wyszukiwania autorzy przegladu dochodzg do wniosku, iz w wielu przypadkach
brak jest dostatecznej ilosci dowodoéw naukowych do jednoznacznego okreslenia efektywnosci kosztowej
przesiewu w kierunku HBV w okreslonych populacjach wysokiego ryzyka. W przypadku HCV w czeéci
populacji wysokiego ryzyka przesiew nie jest kosztowo efektywny.

W ramach przegladu systematycznego Geue 2015 autorzy okreslili efektywnosé kosztowg prowadzenia
przesiewu w potgczniu z pozniejszym leczeniem HCV i HBV. Wszystkie zaprezentowane strategie
postepowania, w przypadku HBV, okreslono jako kosztowo efektywne. W zaleznosci od populacji docelowej
efektywno$¢ kosztowa przesiewu nakierowanego na HBV wynosita od $39903/QALY do CAD40880/QALY.
W przypadku HCV, jedynie cze$¢ zaprezentowanych strategii okazata sie by¢ kosztowo efektywna.
W zaleznosci od przyjetej strategii postepowania efektywno$¢ kosztowa wahata sie od $7900/QALY do
$229900/QALY. W przypadku zastosowania wytgcznie przesiewu w populacji ogoinej efektywnosé kosztowa
wahata sie od $523/LYG do $4825/LYG.

6.4. Ograniczenia analizy klinicznej
<Jezeli w odnalezionych badaniach okreslane byly ograniczenia nalezy je opisac>
e Uwzgledniono wylgcznie publikacje w jezyku angielskim i polskim,

o Wyszukiwanie zawezono do najwyzszych pozioméw hierarchii doniesien naukowych, tj. przegladéw
systematycznych z metaanalizg (badania wtérne),

o Korzystano wytgcznie ze zrodet, do ktérych mozna byto uzyskaé dostep elektroniczny za posrednictwem
sieci Internet,

e Badania uwzglednione w ramach odnalezionych wtérnych dowodéw naukowych dotyczyty zréznicowanej
populacji pod wzgledem potozenia etnicznego i geograficznego,

e Badania uwzglednione w ramach odnalezionych wtérnych dowoddéw naukowych nie uwzgledniaty
populacji polskiej,
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o Wyszukane publikacje zostaty utworzone w powigzaniu z kontekstem kulturowym, ekonomicznym oraz
sposobem funkcjonowania systemu opieki zdrowotnej, ktéry pod réznymi wzgledami moze by¢ rézny od
rozwigzan obecnych w Polsce,

e Ze wzgledu na niewielkg liczbe badanh obejmujgcych swoim zakresem tematyke dziatain nieporzgdanych
zastosowanych interwencji, w raporcie ich nieuwzgledniono

e Jeden z przeglagdéw systematycznych uwzglednionych w analizie ekonomicznej obejmowat tgczenie
badan przesiewowych z dalszym postepowaniem co mogto wptyng¢ na znieksztatcenie wynikdéw analizy.

e Przeglady systematyczne i metaanalizy wtgczone do analizy klinicznej zostaty poddane krytycznej ocenie
z uzyciem narzedzia AMSTAR2. Wigkszos$¢ wigczonych dowoddw wtdrnych otrzymata ocene niskg lub
krytycznie niskg, w giéwnej mierze ze wzgledu na brak listy publikacji wykluczonych na podstawie analizy
petnego tekstu oraz braku indywidualnej oceny btedu systematycznego.
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. Warunki realizacji programow polityki zdrowotnej dotyczgcych danej choroby
lub danego problemu zdrowotnego

<Wskazac¢ warunki realizacji programéw polityki zdrowotnej na podstawie odnalezionych rekomendacji, badan wtérnych, analiz, opinii
ekspertéw oraz aktow prawnych>

Tabela 15. Warunki realizacji opracowane na podstawie odnalezionych rekomendacji

Interwencja

Warunki realizacji

Wymagania
wobec osrodka

e Nie okreslono

Wymagania
wobec personelu

o  Wykwalifikowani analitycy laboratoryjni — WHO 2017

Wymagania
sprzetowe

e  Zaplecze laboratoryjne (np. inkubatory, immunoanalizatory) — WHO 2017

o Wyposazenie niezbedne do utrzymania odpowiedniej temperatury prébek — WHO 2017

abela 16. Warunki realizacji opracowane na podstawie opinii ekspertéw

Interwencja

Warunki realizacji

Wymagania wobec
osrodka

¢ Nie okreslono

Wymagania wobec
personelu

e Pielegniarka pobierajgca krew na badania HCV i HBV nie musi mie¢ dodatkowych
kompetenciji i powinna zabezpieczac¢ siebie w rutynowe srodki ochrony osobistej personelu
medycznego, ktére pielegniarkom sg znane. Nie jest wymagane dodatkowe szkolenia
personelu — [Zal 1][Zal 3]

e W zakresie wywiadu lekarskiego i edukacji - pracownik medyczny (lekarz, pielegniarka,
asystent medyczny, edukator zdrowia itp.), ktory zbierze wywiad o czynnikach ryzyka
zakazen HCV i HBV, opowie o programie i jego efektach — [Zal 1]

e Interpretacja wynikow testu — diagnosta laboratoryjny — [Zal 2]

e Personel medyczny zajmujgcy sie badaniami przesiewowymi powinien zosta¢ przeszkolony
w zakresie wykonywania testow, epidemiologii czynnikéw ryzyka, na temat mozliwosci
diagnostycznych i terapeutycznych tak, aby mozliwa byta edukacja pacjenta — [Zal 4]

Wymagania
sprzetowe

e  Prébki krwi pobrane od pacjenta powinny by¢ zabezpieczone w standardowe opakowanie
transportowe i przewiezione do konkretnego laboratorium w ciggu 24 godzin (jesli krew stoi
w temp. pokojowej moze by¢ zamrozona do -20 st. C jesli transport bedzie pdzniej niz 24
godz. od pobrania) — [Zal 1][Zal 3]

e Podstawowe zabezpieczanie zapewniajgce warunki higieniczne (woda biezgca, mydto,
$rodki dezynfekujgce — [Zal 3][Zal 2]

e Pojemnik do utylizacji zuzytych testéw zanieczyszczonych krwig i zapewnienie utylizaciji
takich odpadéw medycznych — [Zal 3][Zal 2]

e Pobieranie krwi powinno sie odbywaé w gabinecie zabiegowym przystosowanym do pracy
z pacjentem (z krzestem i kozetkg) — [Zal 1][Zal 3][Zal 2]
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. Monitorowanie oraz ewaluacja programow polityki zdrowotnej w danym
problemie zdrowotnym

<Wskazac¢ wskazniki stuzgce do monitorowania i ewaluacji programéw polityki zdrowotnej na podstawie odnalezionych rekomendacji,
badan wtornych, analiz oraz opinii ekspertow>

Tabela 17. Wskazniki odnoszace sie¢ do monitorowania i ewaluacji wskazane w opiniach Prezesa AOTMIiT

Nr opinii Prezesa | Zaproponowane wskazniki
Agencji

Ocena zgtaszalnos$ci do programu:

e Liczba osob zakwalifikowanych do udziatu w programie,

e Liczba oséb, ktore nie zostaly objete dziataniami programu z przyczyn zdrowotnych lub
z innych powoddw,

e Liczba oséb, ktora z wtasnej woli zrezygnowaty w trakcie realizacji programu.

47/2019 z dnia 30 Mierniki efektywnos$ci odpowiadajgce celom programu:
kwietnia 2019 .

e Liczba przebadanych oséb,
Opinia prezesa:

negatywna e Liczba oséb, u ktérych wykryto wczesniej zdiagnozowane zakazenia,

e Liczb oséb czynnie uodpornionych.

Ocena jakos$ci $wiadczen w ramach programu:

e Przeprowadzenie ankiety satysfakcji z prowadzonych dziatan.

Ewaluacja programu:

e Nie okreslono.

Ocena zgtaszalnosci do programu:

e Liczba osob ktore zgtosity sie do programu w ramach wizyty kwalifikacyjnej,
e Liczba oséb, zakwalifikowanych do programu i poddanych badaniu przesiewowemu.

Mierniki efektywno$ci odpowiadajgce celom programu:

e Liczba wykrytych zakazen HBV w populacji objetej programem w odniesieniu do liczby
oczekiwanej na podstawie wskaznikdw w roku bazowym,

e Liczba wykrytych zakazen HCV w populacji objetej programem w odniesieniu do liczby
oczekiwanej na podstawie wskaznikdw w roku bazowym,

o Odsetek o0so6b, kitore zetknely sie z problematykg PWZW, mierzone w badaniu
ankietowym,

e Liczba osob, ktore zostaty objete w danym roku kalendarzowym leczeniem w ramach
221/2018 z dnia 20 programow lekowych HCV i HBV,

listopada 2018 r. e Odsetek personelu medycznego u ktérego doszio do wzrostu poziomu wiedzy

Opinia prezesa: w poréwnaniu do stanu z przed wdrozenia programu,
warunkowo

pozytywna e Odsetek oséb, u ktérych wykryto PWZW, ktére pozytywnie oceniajg opieke w ramach

programu, mierzony na podstawie ankiet satysfakcji.

Ocena jakos$ci Swiadczen w ramach programu:

e Coroczne wizytacje stuzgce ocenie jakosci i terminowosci realizacji $wiadczen przez
uprawniong, w ramach programu, osobe.

Ewaluacja programu

e Ocena jakosci i terminowosci badan diagnostycznych,

e  Ocena terminowosci wigczenia pacjentéw do wiasciwych programoéw lekowych,
o Ocena efektywnosci zastosowanych rozwigzan organizacyjnych,

e Ocena jakosci prowadzonych wizyt kwalifikujgcych do badan przesiewowych,

e Czas oczekiwania na wizyte informujgcej o wyniku badania przesiewowego i jakosci
komunikatu,
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e Jakos¢ dziatan koordynacyjnych prowadzonych przez koordynatora pacjenta/organizacije
koordynujaca.

12/2018 z dnia 26
stycznia 2018 r.

Opinia prezesa:
warunkowo
pozytywna

Ocena zgtaszalnos$ci do programu:

e Liczba oséb objeta badaniem ankietowym (kwalifikacja do grupy ryzyka zakazenia HBV
lub HCV oraz badanie poziomu wiedzy na temat zakazen HCV i HBV),

e Liczba osdb bezposrednio objeta edukacjg zdrowotng dotyczaca zakazen HBV i HCV.

Mierniki efektywnosci odpowiadajgce celom programu:

e Liczba oséb objeta badaniem ankietowym (kwalifikacja do grupy ryzyka zakazenia HBV
lub HCV oraz badanie poziomu wiedzy na temat zakazen HCV i HBV),

e Liczba oséb bezposrednio objeta edukacjg zdrowotng dotyczgcg zakazen HBV i HCV:

o personel niemedyczny (pracownicy zaktadow  fryzjerskich,  gabinetow
kosmetycznych, salonéw tatuazu i piercingu),

o personel medyczny (lekarze POZ, pielegniarki, potozne, stomatolodzy, asystentki
stomatologiczne, ratownicy medyczni),

e Odsetek oséb z wynikiem dodatnim testu na obecnos$c¢ przeciwciat anty-HBc,
e Odsetek oséb z wynikiem dodatnim testu na obecnosc¢ przeciwciat anty-HCV,
e  Odsetek oséb z dwukrotnym wynikiem dodatnim testu na obecnos$¢ przeciwciat anty-HCV,

e Liczba wynikdw co najmniej dobrych dla post-testbw w poréwnaniu z pre-testami
dotyczacej wiedzy przekazanej w trakcie szkolen dla personelu medycznego,

e Liczba wynikdw co najmniej dobrych dla post-testdw w poréwnaniu z pre-testami
dotyczacej wiedzy przekazanej w trakcie szkolen dla personelu niemedycznego,

e Liczba oséb zaszczepionych w ramach programu,

e Liczba spotkan informacyjno-edukacyjnych w zaktadach pracy mieszczacych sie na
terenie Aglomeracji Kalisko-Ostrowskie;.

Ocena jakos$ci $wiadczen w ramach programu:

e  Przeprowadzenie ankiety satysfakcji z udzielanych swiadczen.

Ewaluacja programu

e Ocena wiedzy dotyczagcej wirusowego zapalenia watroby profilaktyki i zachowan
zdrowotnych ws$rdd populacji docelowej AKO na zakonczenie programu w poréwnaniu do
wynikéw ankiet wypetnionych przed edukacjg zdrowotng,

e Analiza wskaznikow epidemiologicznych w Aglomeracji na zakonczenie 3-letniego
programu w poréwnaniu z wskaznikami sprzed wdrozenia programu. Dane do
przeprowadzenia analizy zostang pozyskane od Panstwowych Powiatowych
Inspektoratéw Sanitarnych,

e Liczby osdéb, ktéra wzieta udziat w programie i poddana byta edukacji zdrowotnej
w zakresie wirusowego zapalenia watroby wykazana w raportach realizatora programu
i listach obecnosci,

e Liczba osob, ktéra wzieta udziat w programie i zostata zaszczepiona oraz poddana
edukacji zdrowotnej wykazana w raportach realizatora programu i listach obecnosci,

e Liczba osdéb, ktéra wzieta udziat w programie i zostaty u niej wykonane badania
diagnostyczne wykazana w raportach realizatora programu i listach obecnosci,

e Liczba przeszkolonych oséb w ramach prowadzonych szkolen dla personelu medycznego
i niemedycznego na podstawie prowadzonych list obecnosci.

173/2017 z dnia 25
lipca 2017 r.

Opinia prezesa:
negatywna

Ocena zgtaszalnos$ci do programu:

e Liczba przebadanych oséb,
e Liczba oséb zakwalifikowanych do szczepienia.

Mierniki efektywnosci odpowiadajgce celom programu:

e Zmniejszenie zapadalnosci na marskos¢ watroby,

e Liczba przebadanych oséb,

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatann przeprowadzanych w ramach programoéw polityki
zdrowotnej oraz warunkoéw realizacji tych programow 71/85



Profilaktyka przewlektych zakazeh HCV i HBV u 0s6b dorostych

Raport nr: OT.423.4.2019

o Liczba oséb zakwalifikowanych do szczepienia,

e Zmniejszenie zapadalno$ci na raka watroby,

e  Zmniejszenie Smiertelnosci z powodu raka watroby,
e Ograniczenie szerzenia sie¢ WZW.

Ocena jakos$ci Swiadczen w ramach programu:

e W oparciu o wyniki ankiety satysfakgcji z udzielanych swiadczen.

Ewaluacja programu

e Zachorowalno$¢ na WZW B oraz WZW C w regionie w dtuzszej perspektywie czasowe,

e Umieralno$¢ na WZW B oraz WZW C w regionie w dtuzszej perspektywie czasowe.

76/2015 z dnia 30
marca 2015 r.

Opinia prezesa:
pozytywna
warunkowo

Ocena zgtaszalnosci do programu:

e Liczba swiadczeniobiorcow, ktdrzy skorzystali z edukacji zdrowotnej,

e Liczba swiadczeniobiorcow, ktérzy skorzystali z badania diagnostycznego krwi w kierunku
Anty-HCV,

e Liczba swiadczeniobiorcow, ktérzy skorzystali z badania diagnostycznego krwi w kierunku
HBsAGg.

Mierniki efektywnosci odpowiadajgce celom programu:

e Liczba swiadczeniobiorcow, ktdrzy skorzystali z edukacji zdrowotnej,

e Liczba swiadczeniobiorcow, ktorzy skorzystali z badania diagnostycznego krwi w kierunku
HBsAg,

e Liczba Swiadczeniobiorcow z pozytywnym wynikiem HBsAg,

e Liczba swiadczeniobiorcéw, ktorzy skorzystali z badania diagnostycznego krwi w kierunku
Anty-HCV,

e Liczba swiadczeniobiorcow u ktérych stwierdzono obecnos¢ przeciwciat anty-HCV.

185/2013 z dnia 8
lipca 2013 r.

Opinia prezesa:
pozytywna

Ocena jakosci $wiadczen w ramach programu:

e Ankieta oceny jakosci Swiadczen.

Ewaluacja programu

e Liczba swiadczeniobiorcow, ktorzy skorzystali z edukacji zdrowotnej,

e Liczba swiadczeniobiorcow, ktorzy skorzystali z badania diagnostycznego krwi w kierunku
HBsAg,

e Liczba swiadczeniobiorcow z pozytywnym wynikiem HBsAg,

e Liczba s$wiadczeniobiorcow, ktérzy skorzystali z badania diagnostycznego krwi na
obecnos$¢ przeciwciat anty-HCV,

e Liczba swiadczeniobiorcow u ktérych stwierdzono obecnos$¢ przeciwciat anty- HCV.

Tabela 18. Wskazniki

odnoszace sie do monitorowania i ewaluacji wskazane w opiniach ekspertéw

Opinia eksperta

Zaproponowane wskazniki

Dr n. med. Grazyna
Cholewinska-
Szymanska

KW w dz. choréb
zakaznych [Zal 1]

Mierniki efektywno$ci odpowiadajgce celom programu:

e Liczba przetestowanych oséb w ramach programu zdrowotnego jst,

e Liczba nowo wykrytych zakazen ( przeliczenie na wskaznik/1000 mieszkancow),
e Liczba wykrytych nowotworéw watroby — poréwnanie z latami poprzednimi,

e Liczna wyleczonych chorych z danego terenu jst.

Ewaluacja programu

o Jw.
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Malgorzata
Pawiowska

Prezes Polskiego
Towarzystwa
Hepatologicznego
[zal 2]

Prof. dr hab. n. med.

Mierniki efektywnos$ci odpowiadajgce celom programu:

Ewaluacja programu

Liczba wykrytych zakazen HCV i HBV,

Wzrost wykrytych zakazen HBV i HCV w stosunku do roku 2019 przy zatozeniu
obowigzywania projektu od 2020,

Liczby leczonych terapii beziterferonowymi HCV/rok,

Wzrost liczby leczonych HCV w stosunku do liczby leczonych w 2019 roku przy zatozeniu
obowigzywania projektu od 2020,

Liczba leczonych analogami/interferonem (HBV),

Wzrost liczby leczonych HBV w stosunku do liczby leczonych w 2019 roku przy zatozeniu
obowigzywania projektu od 2020 ,

Liczba os6b niezakazonych HBV, ktérym zalecono szczepienie p/wzw B,

Ocena liczby nowych rozpoznahn marskosci watroby i HCC w ostatnim roku programu oraz
5i 10 lat po wdrozeniu programu.

J.w.

Prof. dr hab. Robert
Flisiak

Prezes Polskiego
Towarzystwa
Epidemiologow i
Lekarzy Choréb
Zakaznych [Zal 3]

Mierniki efektywno$ci odpowiadajgce celom programu:

Ewaluacja programu

Czestos¢ wystepowania osob z wykrywalnym HCV RNA (dla HCV) i HBsAg (dla HBV)
w populacji ogolne;j,

W przypadku HCV posrednig metoda moze by¢é ocena wykrywalnosci anty-HCV, ale
nalezy pamieta¢ ze tylko 30-50% osob z anty-HCV jest zakazona (ma wykrywalne HCV
RNA).

J.w.
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. Uzasadnienie dla modelowego rozwigzania

Majgc na uwadze dostepne rekomendacje, obowigzujgce rozporzgdzenia, opinie ekspertéw klinicznych oraz
dostepne dane epidemiologiczne na temat HCV i HBV, szablonowy program polityki zdrowotnej powinien
swoim zakresem obejmowac wytgcznie przesiew w kierunku HCV przy uzyciu metody oznaczania przeciwciat
Anty-HCV, bez stosowania testéw potwierdzajgcych. Dostepne dane epidemiologiczne i rekomendacje
wskazujg na zasadnos¢ prowadzenia badan przesiewowych w ww. zakresie. HCV stanowi istotny problem
zdrowotny w polskiej populacji ze wzgledu na: etiologie, skutki zdrowotne nieleczonego zakazenia oraz czesto
bezobjawowy lub skgpoobiawowy przebieg (Szczeklik 2017, PGE HCV 2019). Aktualne szacunki zaktadaja,
ze ponad 125 000 oséb nie jest Swiadoma obecnosci zakazenia HCV (GIS 2018). Dodatkowo dostep do badan
diagnostycznych w kierunku HCV jest ograniczony ze wzgledu na brak uwzglednienia ww. interwencji
w $wiadczeniach gwarantowanych z zakresu POZ.

Eksperci kliniczni sg zgodni, ze prowadzenie testéw potwierdzajgcych w ramach PPZ nie jest zasadne a nawet
moze byé w pewnych przypadkach szkodliwe. Testy te sg realizowane w ramach $wiadczen gwarantowanych,
w mys| rozporzgdzenia Ministra Zdrowia z dnia 6 listopada 2013 r. w sprawie swiadczen gwarantowanych
z zakresu ambulatoryjnej opieki specjalistycznej (Dz.U. 2016 poz. 357 z pézn. zm.). Zgodnie z otrzymanymi
opiniami ekspertow testy te nalezy prowadzi¢ w ramach dalszych dziatan diagnostycznych u pacjentéw
z dodatnim wynikiem badania przesiewowego poza programem polityki zdrowotnej (Prezes PTHepat, Prezes
PTEILChZ, KW w dz. chor6b zakaznych dla woj. Mazowieckiego, KW w dz. chor6b zakaznych dla woj.
Slgskiego).

Rozpatrujgc rowniez rodzaj wykonywanych testow, pomimo lepszej dostepnosci i tatwosci wykonania RDT
(ang. Rapid Diagnostic test), to testy immunologiczne na obecno$¢ przeciwciat Anty-HCV sg zalecane jako
docelowe narzedzie przesiewowe (PGE HCV 2019, AASLD/IDSA 2019; WHO 2017, USPSTF 2013).

Odnalezione publikacje w zakresie epidemiologii HBV w Polsce wskazujg na brak zasadnosci prowadzenia
badan przesiewowych nakierowanych na ww. typ wirusa. Zapadalnos¢ na ostre WZW typu B spada z roku na
roku, poczgwszy od roku 2005 (1,70/100 tys.) do poziomu 0,14/100 tys. w roku 2015 (GIS 2017). Przyczyny
obecnej sytuacji nalezy doszukiwac¢ sie w fakcie wprowadzenia obowigzkowych szczepienh przeciwko HBV,
w schemacie 3-dawkowym (NIZP-PZH 2020).

Ponadto zgodnie z rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia 24 wrzesnia 2013 r. w sprawie $wiadczen
gwarantowanych z zakresu podstawowej opieki zdrowotnej (Dz.U. 2019 poz. 736 z p6zn. zm.), w czesci IV
ww. rozporzadzenia przedstawiono Swiadczenia medycznej diagnostyki laboratoryjnej lub diagnostyki
obrazowej i nieobrazowej zwigzane z realizacjg Swiadczen lekarza podstawowej opieki zdrowotnej,
wymieniono badanie aktywnosci antygen HBs-AgHBs. Z uwagi na utatwiony dostep do testéw w kierunku HBV
nie jest konieczne prowadzenie badan przesiewowych w ramach PPZ.
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10. PiSmiennictwo

<Sporzgdzi¢ zestawienie wykorzystanego pisSmiennictwa wg ponizszego wzoru tabeli. W ,Pismiennictwie” nalezy uwzglednic¢ publikacje z
badan, rekomendacje, ksigzki i inne publikacje oraz doniesienia konferencyjne (wszystkie zrédta wykorzystane w opracowaniu Raportu).
Uktad alfabetyczny (wg skrétéw). W przypadku rekomendacji tych samych organizacji i z tego samego roku, majgcych inng tresc, skréty
w tabeli nalezy formutowac¢ w nastepujgcy sposob: AAP 2014, AAP 2014A, AAP 2014B.>
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Zatgczniki

<Dla wigkszej przejrzystosci dokumentu nalezy zamiescic: opinie ekspertow, strategie wyszukiwania, schemat graficzny zgodny z
zaleceniami QUOROM, tabele wigczonych oraz wykluczonych publikacji (z podaniem przyczyn wykluczenia)>.
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Zall Opinia eksperta — Dr n. med. Grazyna Cholewinska-Szymanska — KW w dz. choréb zakaznych dla
woj. Mazowiekiego
Zal2 Opinia eksperta — Prof. dr hab. n. med. Matgorzata Pawtowska — Prezes Polskiego Towarzystwa
Hepatologicznego
Zal 3 Opinia eksperta — Prof. dr hab. Robert Flisiak - Prezes Polskiego Towarzystwa Epidemiologéow
i Lekarzy Choréb Zakaznych
Zal4 Opinia eksperta — Dr n. med. Lucjan Kepa — KW w dz. choréb zakaznych dla woj. Slaskiego
Zal5 Aneks do raportéw szczegdtowych ,Profilaktyka i wykrywanie zakazehn wirusem zapalenia watroby
typu B — wspolne podstawy oceny” (maj 2013 r.)
Zal 6  Aneks do raportow szczegotowych ,Programy profilaktyki zakazen HCV — wspdlne podstawy oceny”
(lipiec 2014 r.)
Zal 7 Modelowe rozwigzanie dla programu polityki zdrowotnej
Zal 8 Strategia wyszukiwania dla HBV — baza Medline (PubMed), data wyszukiwania: 07.02.2020 r.
Lp. Stowa kluczowe Wynik
#23 | Search ((((((((("screening"[Title/Abstract]) OR Screening[MeSH Terms])) OR (("early 88
diagnosis"[Title/Abstract]) OR early diagnosisi]MeSH Terms])) OR ((Test[MeSH Terms])
OR Test[Title/Abstract])) OR ((("Hepatitis B Surface Antigens"[Title/Abstract]) OR
HBsAg[Title/Abstract]) OR hbsag[MeSH Terms]))) AND (((HBV[Title/Abstract]) OR
"hepatitis B Virus"[Title/Abstract]) OR hepatitis b virus[MeSH Terms]))) AND Systematic
review*[Publication Type] Filters: Guideline; Meta-Analysis; Systematic Reviews;
Publication date from 2013/05/12 to 2020/01/31
#22 | Search ((((((((("screening"[Title/Abstract]) OR Screening[MeSH Terms])) OR (("early 154
diagnosis"[Title/Abstract]) OR early diagnosis[MeSH Terms])) OR ((Test{MeSH Terms])
OR Test[Title/Abstract])) OR ((("Hepatitis B Surface Antigens"[Title/Abstract]) OR
HBsAg[Title/Abstract]) OR hbsag[MeSH Terms]))) AND (((HBV[Title/Abstract]) OR
"hepatitis B Virus"[Title/Abstract]) OR hepatitis b virusfMeSH Terms]))) AND Systematic
review*[Publication Type]
#21 | Search Systematic review*[Publication Type] 120913
#20 | Search ((((((("Screening"[Title/Abstract]) OR Screening[MeSH Terms])) OR (("early 24060
diagnosis"[Title/Abstract]) OR early diagnosis[MeSH Terms])) OR ((Test{MeSH Terms])
OR Test[Title/Abstract])) OR ((("Hepatitis B Surface Antigens"[Title/Abstract]) OR
HBsAg[Title/Abstract]) OR hbsag[MeSH Terms]))) AND (((HBV[Title/Abstract]) OR
"hepatitis B Virus"[Title/Abstract]) OR hepatitis b virus[MeSH Terms])
#19 | Search ((((("Screening"[Title/Abstract]) OR Screening[MeSH Terms])) OR (("early 2383185
diagnosis"[Title/Abstract]) OR early diagnosis[MeSH Terms])) OR ((Test[MeSH Terms])
OR Test[Title/Abstract])) OR ((("Hepatitis B Surface Antigens"[Title/Abstract]) OR
HBsAg[Title/Abstract]) OR hbsag[MeSH Terms])
#18 | Search (("Hepatitis B Surface Antigens"[Title/Abstract]) OR HBsAg[Title/Abstract]) OR 28168
hbsag[MeSH Terms]
#17 | Search "Hepatitis B Surface Antigens"[Title/Abstract] 169
#16 | Search HBsAg|Title/Abstract] 19770
#14 | Search hbsag[MeSH Terms] 19586
#13 | Search (Test[MeSH Terms]) OR Test[Title/Abstract] 1821955
#12 | Search Test[MeSH Terms] 433907
#11 | Search Test[Title/Abstract] 1431887
#10 | Search ("early diagnosis"[Title/Abstract]) OR early diagnosis[MeSH Terms] 117242
#9 Search "early diagnosis"[Title/Abstract] 77899
#8 Search early diagnosis[MeSH Terms] 48932
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#7 Search ("Screening"[Title/Abstract]) OR Screening[MeSH Terms] 561650
#6 Search "Screening"[Title/Abstract] 510513
#5 Search Screening[MeSH Terms] 143314
#4 Search ((HBV[Title/Abstract]) OR "hepatitis B Virus"[Title/Abstract]) OR hepatitis b 59875
virus[MeSH Terms]
#3 Search HBV[Title/Abstract] 41343
#2 Search "hepatitis B Virus"[Title/Abstract] 42389
#1 Search hepatitis b virus[MeSH Terms] 26362

Zal9 Strategia wyszukiwania dla HBV Cochrane Library, data wyszukiwania 07.02.2020 r.

Lp. Stowa kluczowe Wynik
1 MeSH descriptor: [Hepatitis B virus] explode all trees 758
2 ("hepatitis B Virus"):ti,ab,kw 3047
3 (HBV):ti,ab,kw 4348
4 #1 OR #2 OR #3 5206
5 MeSH descriptor: [Mass Screening] explode all trees 3719
6 (Screening):ti,ab,kw 53293
7 #5 OR #6 53661
8 MeSH descriptor: [Early Diagnosis] explode all trees 1634
9 (early diagnosis):ti,ab,kw 18867
10 #8 OR #9 19081
11 MeSH descriptor: [Diagnostic Tests, Routine] explode all trees 221
12 ("diagnostic test"):ti,ab,kw 8542
13 #11 OR #12 8729
14 MeSH descriptor: [Hepatitis B Surface Antigens] explode all trees 602
15 (HBsAg):ti,ab,kw 1923
16 (Hepatitis B Surface Antigens):ti,ab,kw 763
17 #14 OR #15 OR #16 2296
18 #7 OR #10 OR #13 OR #17 78130
19 #18 AND #4 with Cochrane Library publication date from Jan 2013 to Feb 2020, in 3
Cochrane Reviews

Zal 10 Strategia wyszukiwania dla HBV Embase (Ovid), data wyszukiwania: 07.02.2020 r.

Lp. Stowa kluczowe Wynik
#1 exp Hepatitis B virus/ 47066
#2 "hepatitis B Virus".ab,kw,ti. 51635
#3 HBV.ab,kw,ti. 64674
#4 lor2or3 87246
#5 "Screening".ab,kwi,ti. 690677
#6 exp screening/ 612225
#7 5o0r6 947359
#8 exp early diagnosis/ 103659
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#9 "early diagnosis".ab,kw,ti. 100983
#10 8or9 157325
#11 "test".ab,kwi,ti. 1897525
#12 exp diagnostic test/ 828864
#13 11or12 2470951
#14 exp hepatitis B surface antigen/ 32835
#15 HBsAg.ab,kw,ti. 26162
#16 "Hepatitis B Surface Antigens".ab,kwiti. 221
#17 14 or 15 or 16 37926
#18 7orl0or13orl7 3368544
#19 4 and 18 38115
#20 limit 19 to ((consensus development or meta analysis or "systematic review") and 405
yr="2013 - 2020")

Zal 11 Strategia wyszukiwania dla HCV — baza Medline (PubMed), data wyszukiwania: 07.02.2020 r.
Lp. Stowa kluczowe Wynik
#22 | Search ((("2014/12/31"[Date - Publication] : "2020/01/31"[Date - Publication])) AND 87

((((((((Test[MeSH Terms]) OR Test[Title/Abstract])) OR ((Anti HCV[Title/Abstract]) OR anti

hcv antibodies[MeSH Terms])) OR ((Early diagnosis[Title/Abstract])) OR early

diagnosis[MeSH Terms])) OR ((Screening[MeSH Terms]) OR Screening[Title/Abstract])))

AND (((HCV[Title/Abstract]) OR Hepatitis C virus[Title/Abstract]) OR hepacivirus[MeSH

Terms]))) AND Systematic review*[Publication Type] Filters: Meta-Analysis; Systematic

Reviews; Guideline; English; Polish
#21 | Search ((("2014/12/31"[Date - Publication] : "2020/01/31"[Date - Publication])) AND 88

((((((((Test[MeSH Terms]) OR Test[Title/Abstract])) OR ((Anti HCV[Title/Abstract]) OR anti

hcv antibodiesfMeSH Terms])) OR ((Early diagnosis[Title/Abstract])) OR early

diagnosis[MeSH Terms])) OR ((Screening[MeSH Terms]) OR Screening[Title/Abstract])))

AND (((HCV[Title/Abstract]) OR Hepatitis C virus[Title/Abstract]) OR hepacivirus[MeSH

Terms]))) AND Systematic review*[Publication Type]
#20 | Search ("2014/12/31"[Date - Publication] : "2020/01/31"[Date - Publication]) 5985908
#19 | Search (((((((TestiMeSH Terms]) OR Test[Title/Abstract])) OR ((Anti HCV/|[Title/Abstract]) 20383

OR anti hcv antibodies[MeSH Terms])) OR ((Early diagnosis[Title/Abstract]) OR early

diagnosis[MeSH Terms])) OR ((Screening[MeSH Terms]) OR Screening[Title/Abstract])))

AND (((HCV[Title/Abstract]) OR Hepatitis C virus[Title/Abstract]) OR hepacivirus[MeSH

Terms])
#18 | Search Systematic review*[Publication Type] 120849
#17 | Search (((((Test[MeSH Terms]) OR Test[Title/Abstract])) OR ((Anti HCV[Title/Abstract]) OR 2368484

anti hcv antibodies[MeSH Terms])) OR ((Early diagnosis[Title/Abstract]) OR early

diagnosis[MeSH Terms])) OR ((Screening[MeSH Terms]) OR Screening[Title/Abstract])
#16 | Search (Test[MeSH Terms]) OR Test[Title/Abstract] 1821393
#15 | Search (Anti HCV[Title/Abstract]) OR anti hcv antibodies[MeSH Terms] 12812
#14 | Search Anti HCV[Title/Abstract] 9405
#13 | Search anti hcv antibodies[MeSH Terms] 6231
#12 | Search Test[MeSH Terms] 433858
#11 | Search Test[Title/Abstract] 1431368
#10 | Search (Early diagnosis[Title/Abstract]) OR early diagnosis[MeSH Terms] 117202
#9 Search Early diagnosis[Title/Abstract] 77869
#8 Search early diagnosis[MeSH Terms] 48919
#7 Search (Screening[MeSH Terms]) OR Screening[Title/Abstract] 561406
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#6 Search Screening[MeSH Terms] 143294
#5 Search Screening[Title/Abstract] 510161
#4 Search ((HCV[Title/Abstract]) OR Hepatitis C virus[Title/Abstract]) OR hepacivirus[MeSH 72614
Terms]
#3 Search HCV[Title/Abstract] 56937
#2 Search Hepatitis C virus[Title/Abstract] 53080
#1 Search hepacivirus[MeSH Terms] 32431
Zal 12 Strategia wyszukiwania dla HCV Embase (Ovid), data wyszukiwania: 07.02.2020 r.
Lp. Stowa kluczowe Wynik
1 exp hepacivirus/ 64742
2 Hepatitis C virus.ab,kw,ti. 70288
3 HCV.ab,kw,ti. 95595
4 lor2or3 120994
5 exp screening/ 612225
6 screening.ab,kwiti. 690677
7 50r6 947359
8 exp early diagnosis/ 103659
9 Early diagnosis.ab,kw;ti. 100983
10 8or9 157325
11 exp diagnostic test/ 828864
12 "test".ab,kw;ti. 1897525
13 11l or12 2470951
14 Anti HCV antibodies.ab,kw,ti. 1857
15 7orl0ori13orl4 3341791
16 4 and 15 26806
17 limit 16 to ((consensus development or meta analysis or "systematic review") and 263
yr="2014 - 2020")
Zal 13 Strategia wyszukiwania dla HCV Cochrane Library, data wyszukiwania 07.02.2020 r.
Lp. Stowa kluczowe Wynik
1 MeSH descriptor: [Hepacivirus] explode all trees 1244
2 (Hepatitis C virus):ti,ab,kw 5440
3 (HCV):ti,ab,kw 6547
4 #1 OR #2 OR #3 8336
5 ("screening"):ti,ab,kw 53293
6 MeSH descriptor: [Mass Screening] explode all trees 3719
7 #5 OR #6 53661
8 (early diagnosis):ti,ab,kw 18867
9 MeSH descriptor: [Early Diagnosis] explode all trees 1634
10 #9 OR #8 19081
11 MeSH descriptor: [Diagnostic Tests, Routine] explode all trees 221
12 ("diagnostic test"):ti,ab,kw 8542
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13 #11 OR #12 8729
14 MeSH descriptor: [Hepatitis C Antibodies] explode all trees 112
15 ("anti-HCV antibodies"):ti,ab,kw 0
16 #14 OR #15 112
17 #7 OR #10 OR #13 OR #16 76196
18 #4 AND #17 with Cochrane Library publication date from Jan 2014 to Jan 2020, in 5
Cochrane Reviews
Zal 14 Etapy procesu prowadzgcego do ostatecznej selekcji w zakresie HCV

N= 87 N= 263 N=5

Medline: Embase: Cochrane Library:

[ l L

N=294

A4

Weryfikacja na podstawie tytutu i abstraktu

Eliminacja powtérzen L 5

y

Wykluczono: N= 61
Z powodu powtérzen

N=233

\ 4

Wykluczono N= 215
z powodu braku
zgodnosci tytutu

i abstraktu z
przedmiotem analizy

Weryfikacja w oparciu o petne teksty
N=18

Publikacje z innych Zrodet:
N=7

\ 4

v

Do analizy wigczono N=13

\ 4

Wykluczono: N=12
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Zal 15 Etapy procesu prowadzgcego do ostatecznej selekcji w zakresie HBV

Medline: Embase: Cochrane Library:
N= 88 N= 405 N=3
v \ 4 v
Eliminacja powtérzen Wykluczono: N= 104
N=496 > Z powodu powtérzen
y Wykluczono N= 376
. . . z powodu braku
Weryfikacja na podstawie tytutu i abstraktu S 2godnosci tytuty
N=392 i abstraktu z
l przedmiotem analizy
Weryfikacja w oparciu o petne teksty
L » Wykluczono: N=12
N=16
Publikacje z innych zrodet:
N=8 >

\ 4
Do analizy wigczono N=12

Zal 16 Wykaz publikacji wtgczonych do analizy na podstawie abstraktéw oraz wynik analizy tych publikaciji
na podstawie petnego tekstu (kolumna Status na podst. petnego tekstu) ze strategii wyszukiwania.
Publikacje wigczone na podstawie petnego tekstu zostaty pogrubione.

Status na Powéd
L.p. Autorzy, Tytul, Czasopismo e wykluczenia
peilnego ®.1.9)
tekstu T

1 Ahn, C. S., Dothard, E. H., Garner, M. L., Feldman, S. R., & Huang, W. W.
(2015). To test or not to test? An updated evidence-based assessment of the
value of screening and monitoring tests when using systemic biologic agents | Wykluczono S
to treat psoriasis and psoriatic arthritis. Journal of the American Academy of
Dermatology, 73(3), 420-428.

2 Alavian, S. M., & Haghbin, H. (2016). Relative importance of hepatitis B and
C viruses in hepatocellular carcinoma in EMRO countries and the Middle | Wykluczono S
East: a systematic review. Hepatitis monthly, 16(3).

3 Amini, A., Varsaneux, O., Kelly, H., Tang, W., Chen, W., Boeras, D. |., ... & Wiaczone
Easterbrook, P. (2017). Diagnostic accuracy of tests to detect hepatitis B
surface antigen: a systematic review of the literature and meta-analysis. BMC
infectious diseases, 17(1), 698.

4 Aspinall, E. J., Doyle, J. S., Corson, S., Hellard, M. E., Hunt, D., Goldberg, Wiaczone
D., ... & Stoove, M. (2015). Targeted hepatitis C antibody testing
interventions: a systematic review and meta-analysis.

5 Bottero, J., Brouard, C., Roudot-Thoraval, F., Deuffic-Burban, S., Hofliger, P.,
Abergel, A., ... & Abergel, A. (2016). 2014 French guidelines for hepatitis B

and C screening: a combined targeted and mass testing strategy of chronic Wykluczono S
viruses namely HBV, HCV and HIV. Liver International, 36(10), 1442-1449.
6 Buti, M., Ledesma, F., Dominguez-Hernandez, R., Casado, M. A., & Esteban, Wykluczono IS

R. (2018). PIN39-IS THE UNIVERSAL POPULATION HEPATITIS C VIRUS

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatann przeprowadzanych w ramach programoéw polityki
zdrowotnej oraz warunkoéw realizacji tych programow 83/85



Profilaktyka przewlektych zakazeh HCV i HBV u 0s6b dorostych

Raport nr: OT.423.4.2019

SCREENING A COST-EFFECTIVE STRATEGY? A SYSTEMATIC REVIEW
OF THE ECONOMIC EVIDENCE. Value in Health, 21, S227.

Chou, R., Dana, T., Bougatsos, C., Blazina, I., Khangura, J., & Zakher, B.
(2014). Screening for hepatitis B virus infection in adolescents and adults: a
systematic review to update the US Preventive Services Task Force
recommendation. Annals of internal medicine, 161(1), 31-45.

Wykluczono

Erman, A., Krahn, M. D., Hansen, T., Wong, J., Bielecki, J. M., Feld, J. J., ...
& Thein, H. H. (2019). Estimation of fibrosis progression rates for chronic
hepatitis C: a systematic review and meta-analysis update. BMJ open, 9(11).

Wykluczono

Gao, Z., Zhang, Y., Shan, H., Shi, L., Liu, J., Xu, M., ... & He, M. (2017). A
30-year systematic review and meta-analysis of hepatitis B virus among
blood donors in mainland China: revealing increase of new threats.
Transfusion, 57(8), 1988-1997.

Wykluczone

10

Gentile, G., Andreoni, M., Antonelli, G., & Sarmati, L. (2017). Screening,
monitoring, prevention, prophylaxis and therapy for hepatitis B virus
reactivation in patients with haematologic malignancies and patients who
underwent haematologic stem cell transplantation: a systematic
review. Clinical Microbiology and Infection, 23(12), 916-923.

Wykluczono

11

Geue, C., Wu, O., Xin, Y., Heggie, R., Hutchinson, S., Martin, N. K., ... &
Consortium and ECDC. (2015). Cost-effectiveness of HBV and HCV
screening strategies—a systematic review of existing modelling techniques.
PloS one, 10(12), e0145022.

Wiaczone

12

Greenaway, C., Makarenko, I., Abou Chakra, C. N., Alabdulkarim, B.,
Christensen, R., Palayew, A., ... & Noori, T. (2018). The effectiveness and
cost-effectiveness of hepatitis C screening for migrants in the EU/EEA: a
systematic review. International journal of environmental research and public
health, 15(9), 2013.

Wykluczono

13

Hahné, S. J., Veldhuijzen, I. K., Wiessing, L., Lim, T. A., Salminen, M., & van
de Laar, M. (2013). Infection with hepatitis B and C virus in Europe: a
systematic review of prevalence and cost-effectiveness of screening. BMC
infectious diseases, 13(1), 181.

Wiaczone

14

Keith, P. J., Wetter, D. A., Wilson, J. W., & Lehman, J. S. (2014). Evidence-
based guidelines for laboratory screening for infectious diseases before
initiation of systemic immunosuppressive agents in patients with autoimmune
bullous dermatoses. British Journal of Dermatology, 171(6), 1307-1317.

Wykluczono

15

Khan, H., Hill, A., Main, J., Brown, A., & Cooke, G. (2017). Can hepatitis C
virus antigen testing replace ribonucleic acid polymearse chain reaction
analysis for detecting hepatitis C virus? A systematic review. In Open forum
infectious diseases (Vol. 4, No. 2, p. ofw252). US: Oxford University Press.

Wykluczono

16

Khuroo, M. S., Khuroo, N. S., & Khuroo, M. S. (2015). Diagnostic accuracy of
point-of-care tests for hepatitis C virus infection: a systematic review and
meta-analysis. PloS one, 10(3), e0121450.

Wykluczono

17

Lange, B., Cohn, J., Roberts, T., Camp, J., Chauffour, J., Gummadi, N., ... &
Pichler, C. (2017). Diagnostic accuracy of serological diagnosis of hepatitis C
and B using dried blood spot samples (DBS): two systematic reviews and
meta-analyses. BMC infectious diseases, 17(1), 700.

Wiaczone

18

Maimone, S., Caccamo, G., Squadrito, G., Alibrandi, A., Saffioti, F., Spinella,
R., ... & Raimondo, G. (2017). A combination of different diagnostic tools
allows identification of inactive hepatitis B virus carriers at a single time point
evaluation. Liver International, 37(3), 362-368.

Wykluczono

19

Mason, L. M., Veldhuijzen, I. K., Duffell, E., van Ahee, A., Bunge, E. M.,
Amato-Gauci, A. J., & Tavoschi, L. (2019). Hepatitis B and C testing
strategies in healthcare and community settings in the EU/EEA: A systematic
review. Journal of viral hepatitis, 26(12), 1431-1453.

Wykluczono

20

Mason, L. M., Veldhuijzen, I. K., Duffell, E., van Ahee, A., Bunge, E. M.,
Amato-Gauci, A. J., & Tavoschi, L. (2019). Hepatitis B and C testing
strategies in healthcare and community settings in the EU/EEA: A systematic
review. Journal of viral hepatitis, 26(12), 1431-1453.

Wykluczono
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21

Morgan, J. R., Servidone, M., Easterbrook, P., & Linas, B. P. (2017).
Economic evaluation of HCV testing approaches in low and middle income
countries. BMC infectious diseases, 17(1), 697.

Wykluczono

22

Muzembo, B. A., Mbendi, N. C., & Nakayama, S. F. (2017). Systematic review
with meta-analysis: performance of dried blood spots for hepatitis C
antibodies detection. Public health, 153, 128-136.

Wiaczone

23

Parry, J. V., Easterbrook, P., & Sands, A. R. (2017). One or two serological
assay testing strategy for diagnosis of HBV and HCV infection? The use of
predictive modelling. BMC infectious diseases, 17(1), 705.

Wykluczono

24

Radley, A., Robinson, E., Aspinall, E. J., Angus, K., Tan, L., & Dillon, J. F.
(2019). A systematic review and meta-analysis of community and primary-
care-based hepatitis C testing and treatment services that employ direct
acting antiviral drug treatments. BMC health services research, 19(1), 765.

Wykluczono

25

Sarmati, L., Andreoni, M., Antonelli, G., Arcese, W., Bruno, R., Coppola, N.,

& Pane, F. (2017). Recommendations for screening, monitoring,
prevention, prophylaxis and therapy of hepatitis B virus reactivation in
patients with haematologic malignancies and patients who underwent
haematologic stem cell transplantation—a position paper. Clinical
Microbiology and Infection, 23(12), 935-940.

Wykluczono

26

Tan, J., Mao, X., Zhang, G., Wang, W., Pan, T., Liu, X., & Sun, X. (2018).
Hepatitis B surface antigen positivity during pregnancy and risk of gestational
diabetes mellitus: A systematic review and meta-analysis. Journal of viral
hepatitis, 25(11), 1372-1383.

Wykluczono

27

Tang, W., Chen, W., Amini, A., Boeras, D., Falconer, J., Kelly, H., ... &
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Zal 17 Zal 20 Proponowany szablon programu polityki zdrowotnej z zakresu profilaktyki HCV.

Raport w sprawie zalecanych technologii medycznych, dziatann przeprowadzanych w ramach programoéw polityki
zdrowotnej oraz warunkoéw realizacji tych programow
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