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Infekcije izazvane virusima hepatitisa B i C predstavljaju jedan od najozbiljnijih problema sa kojima se suocava
savremena medicina. Ovi virusi pokazuju tropizam prema hepatocitima. Osnova patogenetskog mehanizma koji dovodi
do ostecenja hepatocita se moze zasnivati na citocidnom efektu virusa, ali i na imunskom odgovoru domacina. Na-
jCes¢i nadin prenosenja virusa je parenteralni, usled intravenske zloupotrebe droge, dok je ranije mnogo cesée bila
zastupljena infekcija putem transfuzije krvi. Pacijenti na programu hroni¢ne dijalize su pod povedanim rizikom za do-
bijanje HCV infekcije. Cilj rada bio je utvrdivanje najcescih faktora rizika i nacina prenosenja HBV i HCV infekcija kao
i odredivanje znacaja prisustva seroloskih markera hepatitis B i C virusne infekcije kod rizicnih grupa pacijenata.
Testiranje je obavljano u Zavodu za transfuziju krvi Klini¢ko bolnickog centra Kosovska Mitrovica, u periodu od janu-
ara 2000. godine do decembra 2015. godine. Prisustvo virusa hepatitisa B i C u krvi ispitanika je ispitivano primenom
ELISA testa. Rezultati dobijeni u nasem istrazivanju su pokazali da se broj ispitanika znacajno povecavao tokom pe-
rioda istrazivanja. Dobrovoljni davaoci krvi su bili znatno zastupljeniji u odnosu na ispitanike koji su bili upucivani od
strane lekara. Prosecna starost svih HBV i HCV seropozitivnih ispitanika je iznosila 47,1+18,1 godina (raspon 8 - 79
godina). HBV seropozitivnost je bila znatno zastupljenija u odnosu na HCV. Najveca ucestalost HBV i HCV infekcije je
zabeleZena kod radno sposobnog stanovnistva izmedu 40 i 50 godina starosti. Analiziraju¢i podatke o nacinu
prenosenja infekcije, najveci broj bolesnika navodi nepoznati put prenosa infekcije (39%). Drugi najcesci oblik trans-
misije infekcije je bila hemodijaliza (28,4%), dok je intravenska zloupotreba narkotika u transmisiji infekcije bila za-
beleZzena u 13,4% slucajeva. Mozemo zakljuciti da sprovodenje redovnog skrininga i blagovremene prevencije, kao i
programa edukacije stanovnistva moze dovesti do smanjenja broja obolelih od HBV i HCV infekcije.

Kljucne reci: Hepatitis B i C, rizi¢ne grupe, ELISA test

Za serolosku detekciju ukupnih antitela za HCV (anti
HCV) koriste se razli¢iti metodi (EIA, CIA, najcesce
ELISA), kao i potvrdni testovi kojima se otkrivaju antitela
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Hepatitis je zapaljenje jetre koje mogu da uzrokuju

brojni agensi, ali ono Sto ovo oboljenje cini globalnim
zdravstvenim problemom jesu hepatitisi izazvani takoz-
vanim primarno hepatotropnim virusima, odnosno, viru-
sima koji primarno napadaju jetru i koji mogu tesko da je
ostete.Jetra obavlja niz zivotno vaznih funkcija i, sre-
¢om, ima i velike sposbnosti regeneracije, ali neki iz
pomenute grupe virusa izazivaju ozbiljne hronicne bolesti
i teske komplikacije kao Sto su ciroza i karcinom jetre.
Jedan od najozbiljnijih oblika hepatitisa, izazvan hepato-
tropnim virusom C, cak decenijama moze da deluje pod-
muklo, asimptomatski. Virus hepatitisa C se najcesce
prenosi putem zarazene krvi, tokom intravenske upot-
rebe opojnih supstanci, rede seksualnim putem i tokom
pordaja sa zarazene majke na dete. Pre otkrica HCV
(1989. godine), Cesta pojava su bili takozvani posttrans-
fuzioni hepatitisi [1]. U posebne rizicne grupe za infek-
ciju HCV spadaju bolesnici na hemodijalizi ili na hema-
toloskim odeljenjima, medicinsko osoblje (narocito oni
koji dolaze u kontakt sa krvlju ili telesnim tecnostima
bolesnika sa HCV), clanovi porodica obolelih, promi-
skuitetne osobe, intravenski zavisnici od opojnih sup-
stanci, kao i intranazalni uzivaoci kokaina.

na pojedine antigene virusa (testovi imunoblotiranja,
najcesce RIBA). Komercijalni testovi tkz.tre¢e generacije
ELISA anti HCV testova, su visoko specificni i osetljivi i
preporucuju se kao pocetni test u zavodima za trans-
fuziju krvi i za bolesnike sa povisenim vrednostima
jetrinih proba.

Hepatitis B virus (HBV) je Sirom sveta poznat kao
izazivaC kako akutnog tako i hronic¢nog hepatitisa. Akutni
hepatitis uglavnom prolazi asimptomatski, sa blagom
klinickom slikom bolesti i sa kompletnim izleCenjem, u
proseku posle dva do tri meseca.Vrlo retko se manifes-
tuje fulminantni hepatitis sa akutnom insuficijencijom
jetre i smrtnim ishodom [2].

Prevalenca HBV infekcije je razli¢ita u pojedinim
delovima sveta. Gledano u celini, znatan deo globalne
populacije zivi u oblastima sa visokom prevalencom
hronicne HBV infekcije. Infekcija se uglavhom prenosi
seksualnim putem ili intravensikm uzimanjem narkotika

[3].

Prevencija HBV infekcije moZe se sprovesti putem
imunizacije. Za razliku od hepatitisa B, hepatitis C, zbog
svoje velike sposobnosti mutacije, nije moguce izvrsiti




prevenciju imunizacijom, ali se savremenim terapijskim
opcijama moze uspesno leciti.

CILJ RADA

Cilj rada je utvrdivanje najces¢ih faktora rizika i
nacina prenosenja HBV i HCV infekcija kao i odredivanje
znacaja prisustva seroloskih markera hepatitis B i C vi-
rusne infekcije kod rizi¢nih grupa pacijenata.

MATERIJAL | METODE

Distribucija pozitivnih ispitanika na HBY prema polu
prikazana je u tabeli 2.

Tabela 1. Starosna struktura ispitanika

x;~ Sd med min max
Starost 471|181 | 490 |80 |790
(godine)
Tabela 2. Distribucija pozitivnih ispitanika na HbsAG prema
polu
Muskarci 316 74,0%
Zene 111 26,0%

Prospektivnim ispitivanjem obuhvacene su visoko
rizicne grupacije pacijenata u koje spadaju: intravenozni
narkomani,primaoci neproverene krvi, oboleli od
hemofilije, pacijenti na hemodijalizi, osobe sa vise sek-
sualnih partnera koji se upustaju u nezasticene seksu-
alne odnose, kao i zdravstveni radnici. Ispitivanje je
obavljeno u odeljenju za hemodijalizu i Infektivhom
odeljenju Klinicko bolnickog centra u Kosovskoj Mitrovici,
a serolosko testiranje sprovedeno je u Zavodu za trans-
fuziju krvi u Kosovskoj Mitrovici. Za dijagnostiku anti HCV
i anti HBV antitela primenjivan je imunienzimski test
(ELISA) trece generacije. Prema deklaraciji proizvodaca
osetljivost ovih testova krece se od 98,3% do 100% a
specificnost od 99,2% do 100%. Osetljivost preliminarnog
testa definisana je ucestalos¢u pozitivnih ELISA rezultata
dobijenih testiranjem populacije stvarno pozitivnih
osoba. Specificnost je svojstvo testa da neinficirane
osobe oznadi kao negativne. Test sadrzi dve mikroploce ,
12stripova od 8 mikrocasica oblozenih Core peptidom,
rekombinantnim NS3, NS4 i NS5 peptidima. Rezultati
testa su interpretirani kao odnos Cut-Off vrednosti i
0OD45 nm uzorka ili Co/S; <9 negativan; 0,9-1,1 dvos-
mislen; >1,1 pozitivan. Svi preliminarno reaktivni uzorci
seruma retestirani su istom metodom iz istog uzorka u
duplikatu. Ponovo reaktivne uzorke oznacivali smo sero-
pozitivnim.

REZULTATI

Ovom studijom je obuhvaceno 27.607 ispitanika u
periodu od januara 2000. godine do decembra
2015.godine. Svi ispitanici su podeljeni u dve grupe. Prvu
grupu su sacinjavali ispitanici koji su se javili na testi-
ranje sa uputom (uput dat od strane lekara), dok su
drugu grupu ispitanika sacinjavali dobrovoljni davaoci
krvi.

Potvrda prisustva virusa hepatitis C | B u krvi
ispitanika potvrdena j e metodom ELISA testa.

Prosecna starost svih ispitanika pozitivnih na testu
iznosio je 47,1x18,1 godina. Najmladi ispitanik imao je
8,0 a najstariji 79,0 godina. Kretanje starosne strukture
ispitanika prikazana je u tabeli 1.

U starosnoj distribuciji najveci broj ispitanika, njih
47 pripadao je dobnoj grupi od 40 do 60 godina starosti,
a slede dobne grupe od 20 do 40 godina sa 30, zatim, od
60 do 80 sa 27 i od 8 do 20 godina sa 16 ispitanika.

Ispitivanjem je obuhvaceno 427 pacijenata koji su
bili pozitivni na HBsAg, od kojih je 316 (74%) muskog, a
11 (26,0%) zenskog pola. Dobijeni podaci pokazuju da je
znacajno brojnija zastupljenost obolelih u grupi muskog
pola(74%) u odnosu na obolele u grupi ispitanika zenskog
pola (26%).

PRAXIS MEDICA

Proporcije testova prema polu ispitanika pozitivnih
na HBsAg date su na grafikonu 1.

Dobijeni podaci pokazuju da ne postoji statisticki
znacajan porast proporcija pozitivnih na HBsAg muskog
pola po godinama u posmatranom period (b=0,846;
p=0,051).
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Grafikon 1. Proporcije testova po polu kod ispitanika
pozitivnih na HBsAg

Grafikon 2. Distribucija ispitanika pozitivnih na HCV prema polu

Na osnovu dobijenih rezultata ne postoji statisticki
znacajan porast proporcije pozitivnih na HBsAg muskog
pola po godinama u posmatranom period (b=0,846;
p=0,051).

Ne postoji statisticki znacajan porast proporcije
pozitivnih na HBsAg Zenskog pola po godinama u posma-
tranom period (b= 0,846; p=0,051).

Postoji statisticki znacajna razlika u regresionim
nagibima proporcija pozitivnih na HBsAg u odnosu na pol
u posmatranom period (p=0,005).



Postoji znacajna statisticka razlika pozitivnih na
HBsAg medu polovima po godinama u posmatranom pe-
riodu.

Od ukupnog broja ispitanika pozitivnih na HCV u
posmatranom periodu, obolelih muskog pola je bilo
123(73%), dok je 46(27%) bilo zenskog pola.

i u grupi obolelih od HCV-a preovladavaju ispitanici
muskog pola (73%), dok je znatno manje obolelih u grupi
zenskog pola (27%).

Polna struktura ispitanika pozitivnih na HCV prika-
zana je na grafikonu 2.

Proporcija ispitanika pozitivnih na HCV prema polu
prikazana je na grafikonu 3.
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Grafikon 3. Proporcija testova ispitanika pozitivnih na HCV
prema polu
Mesto boravka

Grafikon 4.UCestalost obolelih prema mestu boravka

Analizom rezultata dobijenih testova pozitivnih na
HCV po godinama, pokazuju da je znacajno veci broj
obolelih pacijenata muskog pola. Istovremeno je za-
belezen pad seropozitivnosti na HCV medu ispitanicima
zenskog pola. Postoji znacajna statisticka razlika na HCV
u odnosu na pol u posmatranom periodu (p<0,001).

Pra¢enjem polne structure obolelih od HBV | HCV in-
fekcije,zakljucujemo da je oboljevanje znatno cesée kod
ispitanika muskog pola.

0Od ispitanika ukljucenih u istrazivanje 42,7% je
zivelo na selu a 57,3% u gradskoj sredini, sto je i prika-
zano na grafikonu 4.

Kod ispitanika ukljucenih u istrazivanje, put
prenosenja HBV je najcesce bio nepoznat (grafikon 5).
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Grafikon 5. Distribucija ispitanika prema putevima prenosenja
HBsAg+

PUTEVI PRENOSENJA HCV+
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Grafikon 6. Distribucija ispitanika prema putevima prenosenja
HCV +

Kod  ispitanika ukljuCenih u istrazivanje put
prenosenja HCV + je najcesée bio nepoznat i iznosio je

23,0% (grafikon 6).
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Grafikon 7. Prikaz uradenih testova po uputu i dobrovol-
jnih davaoca krvi

Dobijeni rezultati uradenih testova ispitanika koji
su se javili s uputom i grupa ispitanika koju su cinili do-
brovoljni davaoci krvi prikazani su na grafikonu 7.

Prosecan broj testova po uputu u posmatranom pe-
riodu iznosio je 620,6+281,1, dok je prosecan broj dobro-
voljnih davaoca krvi iznosio 1104, 8+197,6, Sto je statis-
ticki znacajna razlika (p<0,001). Pracenjem pacijenata
koji su se javili na testiranje s uputom i dobrovoljnih da-
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valaca krvi, registrujemo znacajno manje testova po
upitima.

Zastupljenost obolelih od HBV | HCV infekcije dat je
na grafikonu 8.
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Grafikon 8. Zastupljenost obolelih od HBV | HCV infek-
cije

U toku naseg istrazivanja pratili smo broj ispitanika
pozitivnih na HBV | HCV infekciju.Dobijeni rezultati po-
kazuju da se infekcija HBV cCeSée registruje medu nasim
ispitanicima u odnosu na ispitanike pozitivne na HCV
hepatitis.

Vrednost medijane ukupno pozitivnih na HBV iznosi
23,5 (opseg ,18,0-37,0), dok vrednosti medijane kod
ukupno pozitivnih na HCV iznosi 8,5 (opseg,1,0-23,0).

Postoji statisticki znacajna razlika u medijanama
ukupnog broja pozitivnih na testovima u posmatranom
periodu u odnosu na HBV | HCV.

DISKUSIJA

Hroni¢ni virusni hepatitis se definiSe kao zapaljenje
jetre koje traje duZe od Sest meseci, a uzrokovano je
nekim od primarnih hepatotropnih virusa: virusni hepati-
tis B, C, D ili E. Ovaj klinicki entitet je jedan od na-
jvaznijih i najtezih globalnih problema humane medicine,
upravo zbog toga Sto u velikom procentu dovodi do raz-
voja ciroze jetre, hronicne hepatocelularne insuficijen-
cije i hepatocelularnog karcinoma. Pretpostavlja se da
oko 700 miliona ljudi (vise od 10 % svetske populacije)
ima hroni¢nu infekciju nizazvanu ovim virusima [3,4].

Hepatitis B virus (HBV) je Sirom sveta poznat kao
izazivaC kako akutnog tako i hroni¢nog hepatitisa. Akutni
hepatitis uglavhom asimptomatski, sa blagom klinickom
slikom bolesti i sa kompletnim izleCenjem, u proseku
posle dva do tri meseca. Vrlo retko se manifestuje fulmi-
nantni hepatitis sa akutnom isuficijencijom jetre i
smrtnim ishodom.

Prevalenca HBV infekcije je razli¢ita u pojedinim
delovima sveta. Gledano u celini, znatan deo globalne
populacije zivi u oblastima sa visokom prevalencom
hroni¢éne HBV infekcje. Infekcija se uglavnom prenosi
seksualnim putem ili intravenskim uzimanjem narkotika.

Hepatitis B je jedna od najéescih virusnih infekcija u
svetu. Globalno, procenjuje se da je vise od dve mili-
jarde ljudi inficirano HBYV, vise od 350 miliona inficiranih
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su hroniéni nosioci virusa, a godiSnja smrtnost od hepati-
tisa B je pola milion ljudi [5]. lako nema detaljnih po-
dataka, smatra se da je incidenca u nasoj zemlji visa od
1,5% ( u regionu je 1,5-8%). Prema podacima hepatologa
iz najvec¢ih centara u Srbiji,viSe od 76% obolelih ima
HBsAg(-) negativni hepatitis B, koji se teze leci [6].
Prevalenca HBYV infekcije u svetu opada, Sto nije povez-
ano samo sa primenom vakcine protiv hepatitisa B, vec i
zbog bolje zdravstvene prosvecenosti ljudi Sto ukljucuje
bolju higijenu ali i kampanju koja se sprovodi protiv
AIDS-a a koja ukazuje na opasnost koju nosi promiskuitet
kao i upotreba zajednickih Spriceva i igala [7].

Hepatitis C virusna infekcija je vrlo podmukla
bolest. Hronicni hepatitis C (HCV) se cesto otkriva slu-
¢ajno, nekad i posle vise decenija, pri rutinskim labora-
torijskim pretragama, ili dobrovoljnom davanju krvi. Pro-
cenjuje se da ¢e ova podmukla i tiha pandemija rezulti-
rati maksimalnim brojem inficiranih u bliskoj buducnosti
[8].

Izvor infekcije je uvek covek, sa akutnom ili hronic-
nom HCV infekcijom. Virus je dokazan u skoro svim
telesnim tecnostima, ipak, najéeséi put prenosenja je
parenteralni (putem krvi i krvnih derivata). Poslednih
godina, nakon uvodenja obaveznog rutinskog testiranja
svake jedinice krvi na anti-HCV antitela i u nasoj sredini,
prenosenje ovog virusa transfuzijama i derivatima krvi,
nema epidemioloski znacaj. Najceséi put prenosenja je
intravenska narkomanija, a posebnu opasnost pretstavlja
body piercing, tetovaza, upotreba tudih predmeta za
linu higijenu i koris¢enje medicinskih instrumenata i
uredaja pri nekim pregledima (sonde, endoskopi, aparati
za hemodijalizu i dr.). Medutim, i pored korektne epide-
mioloske ankete, put prenosenja bolesti ostaje nepoznat
[9].

Kao i HBV i virus hepatitisa C se najéesé¢e prenosi
putem zarazene krvi, tokom intravenske upotrebe opo-
jnih supstanci,rede seksualnim putem i tokom porodaja
sa zarazene majke na dete. Pre otkrica HCV (1989.
godina), Cesta pojava su bili takozvani posttransfuzioni
hepatitisi. Od kako se , medutim, pri transfuzijama krvi
nakon 1992. godine svaka jedinica krvi regularno testira i
na HCV, taj put prenosa je uglavnom presecen.Rizik od
posttransfuzionog hepatitisa danas je smanjena na 0,01%
[10]. U toku naseg istrazivanja, posttransfuzioni hepatitis
je registrovan kod 69 (23,1% ispitanika, kod 30 (10,6%)
potvrdeno je prisustvo HbsAg, dok je njih 39 (12,5%) bilo
pozitivno na HCV.

U posebne rizicne grupe za infekciju HBV i HCV
spadaju bolesnici na hemodijalizi ili na hematoloskim
odeljenjima,medicinskomosoblje (narocito ono koje
dolazi u kontakt sa krvlju ili telesnim tecnostima
bolesnika sa HCV), ¢lanovi porodica obolelih, promi-
skuitetne osobe (posebno one koje su tokom Zzivota imale
20 i vise seksualnih partnera), intravenski zavisnici od
opojnih supstanci, kao i intranazalni uZivaoci koakaina(
koji dele cevcice za uzivanje) [11].

U toku naSeg desetogodisnjeg istrazivanja dobijeni
rezultati su pokazali da se broj ispitanika znatno pove-
c¢avao tokom ispitivanog perioda. Seropozitivnost na
HbsAg je bila znatno zastupljenija u odnosu na HCV in-
fekciju. Najveca ucestalost pozitivnosti na HBV i HCV in-
fekciju je zabelezena kod radno sposobnog stanovnistva
izmedu 40 i 50 godina starosti. Analizirajuc¢i podatke o
nacinu prenosenja infekcije u ispitivanoj grupi najveci
broj bolesnika navodi nepoznati put prenosenja infekcije
(39,3%). Drugi vazan put transmisije bolesti je hemodi-



jaliza(28,4%). Uvodenjem obaveznog skrininga jedinica
krvi na prisustvo anti HCV antitela smanjio se rizik od
posttransfuzione HCV infekcije.Jedan od vaznijih puteva
transmisije  infekcije je intravenska zloupotreba
narkotika (13,4%). Ovaj rizik za infekciju je uglavnom
prisutan medu mladom populacijom.

Detekcija anti-HCV antitela u serumu je najpraktic-
niji nadi za dokazivanje prelezane ili aktuelne HCV infek-
cije. U tu svrhu koriste se komercijalni imunosorbent test
(ELISA) i rekombinantni imuno blot test (RIBA). Viruso-
loska metoda koja se najcesce koristi u detekciji virusne
replikacije je tehnika lancane reakcije polimerizacije
(PCR tehnika) [12].

Obzirom da su ove infekcije veoma ozbiljne i kom-
pleksne, jer mogu preci u hronicne i evoluirati do ciroze
jetre i hepatocelularnog karcinoma,serolosko testiranje
je vazno jer ¢e na taj nacin omoguciti pracenje broja
obolelih kao i toka bolesti obolelog, a samim tim i pri-
menu odredene terapije. Primena vakcine za zastitu
protiv infekcije HCV do sada jos nije moguca i zahteva
neko vreme da bi se proizvela. Pasivna zastita, odnosno
primena specificnih imunoglobulina sa visokim titrom je
takodje u ovom trenutki nemoguca. Zbog toga, spre-
cavanje prenosenja infekcije se moze postici samo spre-
cavanjem izlozenosti virusu.

ZAKLJUCAK

Infekcije izazvane virusima hepatitisa B i C pred-
stavljaju jedan od najozbiljnijih problema sa kojima se
suocCava savremena medicina.
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Veoma bitna stavka je otkrivanje etioloskih agenasa
kod klinicki ispoljenih bolesti tako da odgovarajuci tret-
man moze biti pokrenut. Obzirom da su ove infekcije
veoma ozbiljne i kompleksne, jer mogu preci u hronicne i
evoluirati do ciroze jetre i hepatocelularnog karcinoma,
serolosko testiranje je vazno jer ¢e na taj nacin omogu-
¢iti pracenje broja obolelih kao i toka bolesti obolelog, a
samim tim i primenu odredene terapije.

Skrining na HCV infekciju omogucice otkrivanje
eventualno novoobolelih i vec inficiranih osoba, te ce se
na taj nacin sprovesti kontrola nad obolelima a na odre-
deni nacin uspostaviti prevencija nad ovim infekcijama.

Prevencija HBV infekcije moZe se sprovesti putem
imunizacije. Za razliku od hepatitisa B, Hepatitis C, zbog
svoje velike sposobnosti mutacije, nije moguce izvrsiti
prevenciju imunizacijom, ali se savremenim terapijskim
opcijama moze uspesno leciti.
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PREVALENCE OF ANTI HCV ANTIBODIES AND ANTI HBV ANTIBODIES IS RISK GROUPS OF PATIENTS
Andrijana Odalovi¢, M. Parli¢, N. Katani¢, B. Stoli¢, J. Aritonovic¢
Medical facultu Pristina-Kosovska Mitrovica

SUMMARY

Infections caused by viruses hepatitis B and C are one of the most severe problem in contemporary medicine. These viruses show
high affinity to hepatocytes. The fundamental pathogenetic mechanisam which is responsible for hepatocyte damage, depends either
on cytocidal effect of virus or immunological response of the infected host. The most common way of virus transmission nowdays is
parenteralno, due to intravenous drug abuse, while earlier the blood transfusion was a more often the pathway of infection. Patients
on chronical hemodialysis are at increased risk of HCV infection. The aim of our study was to determine the most common risk fac-
tors and pathways of HBV and HCV infection, as well as to assess the significance of the serological markers of hepatitis B and hepa-
titis C viruses in risk groups of patients. The study was conducted at Institute for blood transfusion at Health Center of Kosovska Mi-
trovica, in the period from January 2000 until December 2015. ELISA test was performed for the confirmation of presence of hepati-
tis B and hepatitis C viruses in the blood. The results showed that the number of respondents increased significantly during the re-
search period. Voluntary blood donors were significantly more represented than respondents who were referred by a physician. Av-
erage age of all seropositive? examinees in the study was 47,1 + 18,1 years (range from 8 - 79 years). HBV seropositivity was signifi-
cantly more present compared to HCV seropositivity. The highest incidence of HBV and HCV infection was recorded in the working
age population, between 40 and 50 years of age. Analyzing the data of the way of infection transmission, most patients reported an
unknown pathway of infection (39%). The second most common way of infection transmission was hemodialysis (28.4%), while the in-
travenous drug abuse was noted in 13,4% of patients. We can conclude that the implementation of regular screening and timely pre-
vention, as well as the education program of the population can be helpful in reducing the number of patients with HBV and HCV in-
fection.
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