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Wirus zapalenia watroby typu E (HEV) narastajgcym
zagrozeniem dla zdrowia konsumentow w Europie
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Hepatitis E Virus (HEV) an increasing threat for consumers’ health in Europe

Summary

Hepatitis E virus (HEV) is a main cause of enterically transmitted viral hepatitis in humans. Nowadays HEV
infections are reported not only in the developing world, but also in developed countries, in which the number
of a new cases increases every year. In Europe genotypes HEV3 and HEV4 are mainly responsible for human
hepatitis. These genotypes are considered zoonotic agents associated mainly with pigs and wild boars. The
consumption of raw or undercooked pig’s or wild boar’s meat products, especially containing blood and/or
liver is the basic reason of human HEYV infections in developed countries. The aim of this review is to present
current epidemiological data on zoonotic HEV human infections in Europe with particular emphasis on the

role of food in the virus transmission.
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Wirus zapalenia watroby typu E (HEV) jest bez-
otoczkowym wirusem RNA o $rednicy 27-34 nm, na-
lezacym do rodziny Hepeviridae (12). Po raz pierwszy
jego obecnos¢ stwierdzono w 1983 r. w Afganistanie
u radzieckich zolnierzy z objawami ostrego zapalenia
watroby (12). Od tego czasu wirus HEV stanowi coraz
czestszg przyczyng zapalenia watroby u ludzi na catym
swiecie (67). Wirus ten wystepuje juz nie tylko w kra-
jach rozwijajacych sig, lezacych na terenie Afryki czy
Azji, ale takze w wysokorozwinigtych krajach Europy
1 Ameryki Potnocnej (10). Rocznie w samych krajach
rozwijajacych si¢ HEV jest przyczyna zakazen ok.
20 mln ludzi i $mierci 70 000 osob (10, 39, 50, 67).
Zgodnie z taksonomig zaproponowang przez Smith
1wsp. (69), patogenne dla ludzi genotypy wirusa HEV
nalezg do gatunku Orthohepevirus A. (HEV-A). W ob-
rebie tego gatunku wyrdznia si¢ obecnie 8 genotypow
HEV (66). Wsrod nich genotypy HEV1 1 HEV2 wy-
stepuja wytacznie u ludzi, a genotypy HEV3 1 HEV4
izolowane s3 zarowno od ludzi, jak i niektorych
zwierzat gospodarskich (np. swin, krow 1 krolikow)
oraz townych (np. dzikoéw 1 jeleni). Obecnos¢ HEV
reprezentujacych genotypy HEVS5-8 stwierdzano do
tej pory jedynie u zwierzat. Genotypy HEV5 1 HEV6
zidentyfikowano u dzikéw, a HEV7 1 HEVS u wiel-
btadow (69, 70), jednakze w ostatnim czasie pojawito

si¢ doniesienie wskazujagce HEV7 jako przyczyne
chronicznego zapalenia watroby u osoby regularnie
spozywajacej mie;so 1 mleko wielbtadzie (52).

W krajach rozwijajacych sig podstawowa przyczyna
zakazen ludzi wirusem zapalenia watroby typu E sa
genotypy HEV1 i HEV2. W wigkszosci przypadkdéw
zachorowania majg charakter endemiczny, zakazenie
przebiega w formie ostrej, a gtbwng drogg transmisji
wirusa jest droga fekalno-oralna zwigzana ze spozy-
ciem wody zanieczyszczonej odchodami ludzkimi.
Przyczyna zakazen jest takze bezposrednia transmisja
wirusa z cztowieka na czlowieka. Z kolei w krajach
rozwinigtych najczgstszymi genotypami wywotuja-
cymi zakazenia ludzi s genotypy HEV3 i HEV4,
a podstawowa drogg transmisji wirusa jest droga po-
karmowa zwigzana ze spozyciem mi¢sa badz produk-
tow zwierzecych pochodzacych od zwierzat bedacych
nosicielami wirusa. W Europie podstawowa przyczyng
zakazen HEV jest spozycie surowej badz potsurowe;j
wieprzowiny oraz mi¢sa dzikow. Notowane sg row-
niez, jednakze rzadziej, zakazenia ludzi powodowane
bezposrednim kontaktem ze zwierzgtami, a takze
zakazenia w wyniku transfuzji krwi (42, 50, 64, 75).

Celem niniejszej pracy jest przedstawienie aktual-
nych danych epidemiologicznych na temat odzwie-
rzgcych zakazen ludzi wirusem HEV w Europie, ze
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szczegllnym uwzglednieniem roli Zzywnosci w trans-
misji wirusa.

Symptomatologia i diagnostyka zakazen HEV

Okres inkubacji HEV wynosi od 2 do 10 tygodni
(40). W Europie zakazenia HEV3 oraz HEV4 maja
w wiekszosci charakter skapo- lub bezobjawowy
1 zazwyczaj samoistnie ustepujacy. Ocenia si¢, ze
w przypadku zakazen HEV3, dominujacych na terenie
Europy, az 70% z nich przebiega bezobjawowo (33).
U o0s6b z klinicznymi objawami choroby w wigk-
szosci obserwuje si¢ ostre zapalenie watroby. Forma
ostra zakazenia, szczegélnie jej poczatkowy okres
czesto charakteryzuje sie niespecyficznym przebie-
giem. W przebiegu choroby moga pojawi¢ si¢: bol
brzucha, nudnosci, jadlowstret, wymioty, goraczka
oraz ogbélne pogorszenie samopoczucia, a w dalszej
fazie powigkszenie watroby i zottaczka. U chorych
poziom enzymu aminotransferazy alaninowej (ALT)
jest zwykle bardzo wysoki i wynosi od 1000 do 3000
IU/l, przy wartosci referencyjnej < 40 IU/L (37).
Ciezszy przebieg obserwuje si¢ u pacjentow starszych
1 obcigzonych marskosciag watroby. U niewielkiej
czesci chorych (0,5-4%) zakazonych wirusem HEV
dochodzi do ostrej niewydolnos$ci watroby, stanowiac
dla nich bezposrednie zagrozenie zycia (15, 41, 49,
51). U niewielkiego odsetka chorych na WZW typu E
pojawiaja si¢ takze zmiany neurologiczne, obejmujace
zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych, mononeuropa-
tie wieloogniskowa, neuralgie amiotroficzng 1 zesp6t
Guillaina-Barrégo. U chorych z manifestacjg objawdw
neurologicznych czgsto nie wystepuje zottaczka (1).

Na chroniczne zapalenie watroby spowodowane wi-
rusem HEV narazeni sg pacjenci z obnizong odpowie-
dzig immunologiczng, szczegdlnie po przeszczepach,
a takze poddawani chemioterapii z powodu nowotwo-
row hematologicznych oraz zakazeni wirusem HIV.
U tych pacjentow choroba przebiega z niewielkimi
objawami lub nawet bezobjawowo. Zoéttaczka rzadko
wystepuje, a enzymy watrobowe sg w normie lub
nieznacznie podwyzszone (48, 54)

D1agnostyka zakazen HEV opiera si¢ na wykry
waniu obecnosci przeciwciat anty-HEV w surow1cy,
a takze identyfikacji RNA lub antygenu kapsydu wirusa
HEV we krwi badz innym ptynie ustrojowym. HEV-
RNA jest wykrywalne we krwi 1 kale juz w trakcie
inkubacji wirusa, a jego poziom utrzymuje si¢ przez
kolejne 4 tygodnie we krwi 1 6 tygodni w kale. Antygen
kapsydu jest mozliwy do wykrycia we krwi w podob-
nym przedziale czasowym (76). Przeciwciala IgM,
jako markery ostrej infekcji, pojawiaja si¢ 2-6 tygodni
od zakazenia wirusem i utrzymujg si¢ o najmnie;
16 tygodni. Odp0w1edz przeciwciat IgG pojawia sig
zwykle z op6znieniem i utrzymuje si¢ przez kilka lat
(4, 6). Czutos¢ testow stuzacych do identyfikacji prze-
ciwciat anty-HEV u pacjentow immunokompetentnych
wynosi > 98%. W przypadku podejrzenia zakazenia
HEV na podstawie objawdw klinicznych lub wzrostu
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aktywno$ci ALT w pierwszej kolejno$ci badany jest
poziom przeciwciat IgM. U pacjentoéw z zaburzong
odpornoscig rozpoznanie powinno by¢ potwierdzone
obecnoscig RNA wirusa z uwagi na to, ze miano IgM
anty-HEV moze by¢ ujemne w tej grupie chorych (26,
36). Nalezy doda¢, ze analiza HEV-RNA umozliwia
roOwniez genotypowanie wirusa, co pozwala z duzym
prawdopodobienstwem okresli¢ zrodito 1 drogi jego
rozprzestrzeniania si¢ w srodowisku (2).

Czasami mozliwa jest btedna diagnoza ostrego
WZW typu E jako polekowego zapalenia watroby.
Zostalo to udowodnione w dwoch badaniach, w kto-
rych retrospektywnie analizowano dane pacjentéw
z rozpoznanym polekowym zapaleniem watroby.
W pierwszym badaniu obecno$¢ HEV stwierdzono
u 3%, a w drugim u 13% pacjentéw (21, 22).

Kraje rozwijajace sie. Zakazenia HEV1 i HEV2
stanowig znaczne obcigzenie dla zdrowia publicznego
w krajach o niskich dochodach, mimo ze zazwyczaj
prowadza do samoograniczajgcego si¢ ostrego wiruso-
wego zapalenia watroby. Epidemie HEV rozwijaja si¢
okresowo w r6znych regionach Azji, Afryki i Ameryki
Lacinskiej (8). Rezerwuarem dla wyzej wymienionych
genotypow wirusa sg ludzie 1 do tej pory nie udowod-
niono przenoszenia HEV1 1 HEV?2 ze zwierzat na ludzi.
Epidemie w tych krajach sg spowodowane gltownie
spozyciem wody zanieczyszczonej odchodami ludzki-
mi (61, 74). Bezposrednie przenoszenie HEV1 1 HEV2
z czlowieka na czlowieka jest notowane z mniejsza
czestotliwosceig (5, 7, 10). Udowodniona jest takze
transmisja wirusa poprzez transfuzje krwi oraz droga
wertykalng z matki na ptod (43, 44). Modelowanie
matematyczne przeprowadzone w 2005 r. wykazato,
ze genotypy HEV1 1 HEV2 w Azji 1 Afryce s kazde-
go roku przyczyng 20,1 mln nowych zakazen ludzi,
3,4 mIn przypadkéw objawowego zapalenia watroby
typu E oraz 70 000 zgonéw zwigzanych z ostrg nie-
wydolno$cig watroby 1 3000 martwych urodzen (67).

Kraje europejskie. Wirusowe zapalenie watro-
by typu E w krajach europejskich oraz pozostatych
panstwach wysoko rozwinietych spowodowane jest
glownie przez genotypy HEV3 1 HEV4 (46, 53).
Liczba zakazen HEV w krajach wysoko rozwinigtych
jest nieznana, ale ocenia sig¢, ze w samej tylko Europie
przynajmniej 2 mln osob rocznie ulega zakazeniu
HEV3 (3). Czgstos¢ wystepowania wirusowego zapa-
lenia watroby typu E u ludzi jest zr6znicowana mig-
dzy poszczegolnymi regionami Europy. Endemiczne
wystepowanie wirusa wykazano w Wielkiej Brytanii,
Belgii, Luksemburgu, Holandii, Niemczech 1 w p6l-
nocnej Francji, gdzie obecno$¢ przeciwciat anty-
-HEV stwierdzana jest u 10-30% badanych oséb (39,
55). Poludniowo-zachodnie regiony Francji uwazane
sa za hiperendemiczne. Wskaznik seroprewalencji
w tym regionie u osob dorostych wynosi > 50%, ale
u 2-4-letnich dzieci wynosi zaledwie 2% (55). Z kolei
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Szkocja 1 Nowa Zelandia charakteryzuja si¢ bardzo
niskim wskaznikiem stycznosci z wirusem HEV
wynoszacym ponizej 5% (55). W Polsce obecnos¢
przeciwciat anty-HEV stwierdzono u 29-61% bada-
nych osob, natomiast HEV RNA wykrytou4,7/10 000
dawcow krwi (38). Badania przeprowadzone w 30
krajach europejskich wykazaty, ze liczba zgltaszanych
przypadkow zakazenia HEV wzrosta z 514 rocznie
w 2005 r. do 5617 w 2015 r. (11). Warto podkresli¢,
ze obecno$¢ przeciwcial anty-HEV stwierdzana jest
znacznie czgsciej wsrdd konsumentdéw spozywajacych
produkty zywnos$ciowe zawierajace watrobeg czy krew
wieprzowa oraz migso dzikow (56).

Ze wzgledu na mozliwo$¢ bezposredniej transmisji
wirusa ze zwierzat na ludzi do grupy osob zwigk-
szonego ryzyka zakazeniem HEV3 i1 HEV4 naleza
takze mysliwi 1 hodowcy zwierzat, szczegolnie trzody
chlewnej, a takze lekarze weterynarii oraz osoby pra-
cujace w rzezniach (10). W Europie i w innych krajach
wysoko rozwinigtych notowane sg rowniez sporadycz-
nie zakazenia wywotane przez HEV1 1 HEV2, ktore
dotyczg zazwyczaj 0os6b powracajacych z podrézy do
Azji, Afryki czy Ameryki Lacinskiej (63).

W Europie do zakazen ludzi HEV dochodzi glownie
na drodze pokarmowej, w wyniku spozycia Zywno-
$ci poddanej obrobce w zbyt niskiej temperaturze
pochodzacej od zwierzat bedacych bezobjawowymi
nosicielami wirusa. U zwierzat gospodarsklch pod-
stawowym rezerwuarem HEV3 1 HEV4 s3 §winie, co
prawdopodobnie wynika z ich anatomicznego 1 ﬁzjo-
logicznego podobienstwa do organizmu cztowieka
(24, 25). Z kolei w srodowisku leSnym gtownym
rezerwuarem wirusa sg dziki (24). Obecno$¢ wirusa
stwierdzono takze u krolikow, koz, krow, owiec, koni
1jeleni oraz sporadycznie u zwierzat towarzyszacych,
tj. kotow i psow (24, 35, 68, 77). HEV3 i HEV4 iden-
tyfikowano w watrobie, mig¢sniach, sercu, nerkach,
sledzionie 1 krwi zakazonych zwierzat (9, 14, 17, 23,
29, 30, 65). Wykazano, ze watroba stanowi gtowne
miejsce replikacji wirusa u zakazonych zwierzat (34).

Obecno$¢ przeciwciat anty-HEV u dzikow jest zroz-
nicowana w Europie i waha si¢ od 4,9% we Wtoszech
do 57,4% w Hiszpanii (19, 47). W Polsce obecnos¢
przeciwcial anty-HEV wykazano u 47,6% dzikéw,
przy czym najwigkszg seroprewelencje stwierdzono
u zwierzat wystgpujacych w okolicy Radomia (66,7%),
Olsztyna (56%) 1 Biategostoku (55,6%), a najnizsza,
tj. ponizej 20%, u dzikéw z rejonu Lodzi i Krakowa
(45). W tym samym badaniu stwierdzono obecnos¢
HEV RNA w 57 z 470 prébek watroby (12,1%), co
wskazuje, ze pochodzily one od dzikéw bedacych
w fazie aktywnego zakazenia wirusem (45).

Ze wzgledu na najczestsze wystepowanie HEV
u $win i dzikow, glowng przyczyng zakazen ludzi wiru-
sem zapalenia watroby typu E w Europie jest konsump-
cja poddanych obrobce w zbyt niskiej temperaturze
wyrobow wieprzowych i dziczyzny wyprodukowane;j
z surowcOw pozyskanych od zwierzat bedacych bezob-
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jawowymi nosicielami wirusa (20, 72). Obecno$¢ wiru-
sa stwierdzana jest gtéwnie w wyrobach wieprzowych,
do produkcji ktorych wykorzystuje si¢ watrobg oraz
krew spozywcza. W Europie poziom wystgpowania
HEV w watrobach Wleprzowych przeznaczonych do
spozycia przez ludzi jest zréznicowany i Wyn051 od
1,0% do nawet 31% (14, 27, 28). Najwyzszy poziom
wystepowania HEV, wynoszacy 31%, stwierdzono
w wqtrobach w1eprzowych na Wegrzech (28). O po-
towg nizszy poziom stwierdzono w Hiszpanii, gdzie
obecno$¢ wirusa wykazano w 15,5% badanych wa-
trob (29). Z kolei badania przeprowadzone na terenie
Wioch, Czech i Hiszpanii wykazaty obecnos¢ HEV
w 4% watréb wieprzowych (23). Najnizszy poziom
wystepowania stwierdzono we Francji 1 w Polsce,
gdzie obecno$¢ wirusa zidentyfikowano, odpowiednio,
w 2,8% 1 1,0% watréb wieprzowych (14).

Podobnie jak w watrobach, réwniez w krwi wie-
przowej lub produktach pozyskanych z krwi poziom
wystgpowania HEV jest zroznicowany i wynosi od
3,4% do nawet 100%. W badaniach przeprowadzonych
w latach 2015-2016 w Holandii obecno$s¢ RNA HEV
wykazano we wszystkich probkach krwi zbiorczej
pobranej od $win bezposrednio w ubojni (16). Z kolei
w Hiszpanii wykazano obecnos¢ wirusa tylko w 6,7%
surowicy swinskiej (29). Podobnie niski poziom wy-
stepowania wykazano w Polsce, gdzie obecnos¢ HEV
stwierdzono w 3,4% probek krwi zbiorczej pozyskane;j
z dwoch ubojni w latach 2018-2019 (14).

Badania eksperyrnentalnie wykazaly, ze do inakty-
wacji HEV w zywn0501 wymagane jest zastosowanie
temperatury minimum 71°C przez 20 minut (13). Na
rynku europejskim produkty spozywcze zawierajace
krew czy watrobe w wigkszo$ci przypadkow w cza-
sie procesu ich wytwarzania poddawane sg obrobce
termicznej, czesto nawet podwojnej, co powinno za-
pewnic bezpieczenstwo ich spozycia, takze w aspekcie
inaktywacji HEV. Do produktow zywnosciowych
przeznaczonych do bezposredniego spozycia, w kto-
rych najcze$ciej stwierdzana jest obecno$s¢ HEV naleza
przede wszystkim surowe kietbasy wieprzowe, ale
takze wedliny poddane obrébce termicznej zawiera-
jace krew lub watrobe wieprzowa (17, 18, 31, 59, 60,
71). Przyktadowo: w badaniach przeprowadzonych
w Szwajcarii oraz Niemczech obecno$¢ RNA HEV
stwierdzono, odpowiednio, w 18,9% 1 22% prébek,
aw Danii nawet w 70,7% probek wedlin zawierajgcych
watrobe wieprzowa (17, 59, 71). Swiadczy to o tym,
ze w trakcie produkcji wedlin z dodatkiem watrob
wieprzowych nie zawsze stosowana jest obrobka
termiczna gwarantuj aca skutecznq 1naktywaCJe; HEV.
Obecnos$¢ wirusa wykazywano rowniez w gotowych
do spozycia kietbasach wyprodukowanych z migsa
dzikéw oraz sporadycznie w matzach, owocach i wa-
rzywach (32, 57, 58, 62, 73).

Przytoczone dane wskazuja, ze zakazenia HEV nie
stanowig juz jedynie problemu zdrowotnego w kra-
jach rozwijajacych si¢ o niskim poziomie higieny,
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ale takze w krajach rozwinigtych. Podstawowg przy-
czyng wirusowego zapalenia watroby typu E u ludzi
w Europie sg genotypy HEV3 1 HEV4, a gléwna droga
ich rozprzestrzeniania si¢ jest droga pokarmowa. Na
zwigkszone ryzyko zakazenia HEV narazeni sg gtow-
nie konsumenci wyrobow z dziczyzny oraz produktow
wieprzowych, szczegdlnie zawierajagcych w swoim
sktadzie watrobe lub krew.
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