Trapianto di fegato per cirrosi epatica HCV relata in seguito all’introduzione dei farmaci

antivirali ad azione diretta contro per I’epatite C: fine di un’epoca?

Alberto Ferrarese

L'avvento dei nuovi farmaci antivirali ad azione diretta (DAA) contro il virus dell’epatite C ha
significativamente modificato la storia naturale dell’epatopatia cronica HCV relata. Numerosi studi
hanno dimostrato come I'eradicazione virale sia sicura ed efficace anche nei pazienti con cirrosi
epatica scompensata, riducendo il tasso di complicanze epato-correlate e I'incidenza di carcinoma

epatocellulare (HCC) (1-3).

L'introduzione su larga scala dei DAA ha determinato una significativa riduzione della percentuale
degli inserimenti in lista per trapianto di fegato per cirrosi epatica HCV relata, dapprima nello
scenario americano (decremento di circa il 30% delle registrazioni nel periodo 2012-2015 rispetto
al periodo precedente(4, 5). Tale andamento si & successivamente verificato anche nel contesto
Europeo, con un decremento percentuale delle registrazioni per trapianto (dal 22% al 17%), del
numero dei trapianti di fegato (dal 21% al 10%)(6), ed un aumento del tasso di “delisting”
(esclusione dalla lista d’attesa per miglioramento della funzione epatica) che avveniva in circa il

20% dei pazienti senza HCC (7).

Uno studio retrospettivo, monocentrico, ha analizzato lo scenario del trapianto di fegato per
epatopatia HCV relata presso il Centro Trapianti di Padova(8). Sono stati inclusi tutti i pazienti
inseriti in lista per trapianto di fegato dal 2006 al 2017, suddividendoli in due coorti in base
all'indicazione trapiantologica (insufficienza epatica terminale + HCC vs HCC in malattia epatica
compensata), e in due coorti in base alla data dell'inserimento in lista (pre-DAA vs DAA). Lo studio
ha confermato come, sebbene nellarco temporale esaminatol'epatopatia HCV avesse
rappresentato la prima indicazione all'inserimento in lista per trapianto di fegato (41%), vi fosse un
calo percentuale statisticamente significativo nel triennio 2014-2017 (dal 43.3% al 37.2%). Il

decremento era dovuto prevalentemente ai pazienti con malattia epatica scompensata (dal 24.2%



al 15.9% degli inserimenti totali), mentre i pazienti con HCC quale indicazione al trapianto di fegato

non presentavano significative variazioni tra i due periodi (dal 19% al 21%; Figura 1a).

Analizzando I'andamento dei trapianti di fegato nel periodo 2006-2017, nonostante HCV fosse
rimasta la piu frequente indicazione a trapianto di fegato (43.4%), si & verificato un significativo
decremento percentuale (dal 46.3% al 39%), dovuto alla riduzione dei trapianti per malattia epatica
terminale (Figura 1b); il non significativo decremento dei trapianti di fegato per HCC su cirrosi
epatica HCV puo essere in parte spiegato dal fatto che I'eradicazione virale riduce, ma non elimina

il rischio di carcinoma epatocellulare (9).

Infine, lo studio ha dimostrato che i pazienti che hanno ottenuto risposta virologica sostenuta
mediante terapia con DAA durante la permanenza in lista presentavano una sopravvivenza libera

da trapianto e un tasso di delisting significativamente superiori rispetto ai pazienti non trattati.

In conclusione, lo studio ha confermato una significativa riduzione della cirrosi epatica HCV relata
guale indicazione al trapianto di fegato, confermando i dati recentemente pubblicati in letteratura
(10, 11). Tale riduzione potra probabilmente permettere una maggiore espansione dei criteri
trapiantologici per indicazioni innovative, o privilegiando pazienti affetti da cirrosi epatica

dismetabolica, la cui prevalenza é in costante aumento anche nel panorama italiano.
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Figura 1: andamento delle indicazioni al trapianto di fegato nel periodo 2006-2017. a) indicazioni

ad inserimento in lista per trapianto di fegato b) indicazioni a trapianto di fegato
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