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Przekazywanie wirusa HCV z matki na dziecko
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Summary: The main factor of vertical transmission from mother to child is the level of HCV 
viremia in the mother circulation. The risk of child infection increases with the higher level 
of viral RNA. Similarly important factor is the HIV co-infection. The Odd’s ratio (the numeri-
cal factor of vertical transmission by mothers infected by two viruses compared to mothers 
infected by HCV only) was 1.9. Thus, the risk factor of perinatal HCV transmission in double 
infection HCV/HIV was growing up to 90%. The occurrence of genotype 1 and 3 increases 
viral transmission. The HLA concordance between mother and child increases the possibili-
ty of child infection. Girls were twice as likely to be infected as boys. The time of the rupture  
of membranes and the prolonged onset of labor can increase the risk of vertical HCV trans-
mission. Mode of delivery (elective cesarean section vs. natural delivery) and breast feeding 
are discussed as the risk factors of HCV transmission from mother to child.
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Według danych Światowej Organizacji Zdrowia na świecie 
jest aż 170–180 mln osób zakażonych wirusem zapalenia 
wątroby C, co stanowi około 3% populacji. Częstość wystę-
powania przeciwciał przeciwko HCV (anty-HCV) u kobiet 
ciężarnych w Europie wynosi od 0,1% do 2,5%, ale w niektó-
rych endemicznych rejonach świata może być wyższa. Od-
setek kobiet z anty-HCV(+), u których wykrywa się aktywne 
zakażenie (obecność RNA wirusowego w surowicy) wyno-
si 60–70% [1]. Ryzyko przeniesienia wirusa HCV z matki  
na dziecko (zakażenie wertykalne, odmatczyne) wynosi od 
3–15% [2]. W badaniach przeprowadzonych przez Euro-
pean Pediatric Hepatitis C Virus Network (EPHN) ryzyko 
transmisji wirusa HCV z matki na dziecko ocenione zosta-
ło na poziomie 6,2%. Badania te dotyczyły zakażenia dzie-
ci matek anty-HCV(+), niezależnie od obecności wiremii 
HCV i obejmowały 1479 par matka-dziecko. Zostały prze-
prowadzone w 33 ośrodkach europejskich z Włoch, Hisz-
panii, Niemiec, Irlandii, Anglii, Norwegii oraz Szwecji [3].

W Polsce badania epidemiologiczne u 544 kobiet ciężar-
nych z województwa mazowieckiego przeprowadzono w II 
Katedrze Położnictwa i Ginekologii w Klinice Chorób Za-
kaźnych Dzieci Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego. 
Na podstawie tych przesiewowych badań oszacowano czę-
stość występowania przeciwciał anty-HCV u kobiet ciężar-
nych na 2,02% [4]. Natomiast na podstawie danych od-
noszących się do dzieci urodzonych przez matki z wiremią 

HCV [HCV-RNA(+)] stwierdzono, iż zakażenie wertykalne 
dotyczyło 14,1% niemowląt (26/184) [5].

Wytyczne EPHN sugerują rozpoznanie zakażenia wertykal-
nego na podstawie dwukrotnego wykrycia HCV-RNA me-
todą RT-PCR w 1 roku życia lub/i stwierdzenia obecności 
przeciwciał anty-HCV powyżej 18. m-ca życia dziecka [3].

Obecnie uważa się, iż zakażenia wertykalne wirusem zapa-
lenia wątroby C, stanowią najczęstszą przyczynę infekcji no-
worodków tym wirusem. Wśród wielu autorów przeważa po-
gląd, że transmisja wirusa HCV z matki na dziecko dokonuje 
się wewnątrzmacicznie, ze szczególnym uwzględnieniem 
okresu okołoporodowego, a także w trakcie samego poro-
du, podczas którego może dojść do bezpośredniego kontak-
tu uszkodzonych powłok skórnych dziecka z krwią zakażo-
nej matki [6-8]. Okres okołoporodowy obejmuje 2 ostatnie 
tygodnie ciąży, gdy następuje zmniejszenie szczelności ba-
riery łożyskowej [6]. Łożysko, powstające ok. 12. tyg. ciąży, 
jest narządem, przez który organizm matki utrzymuje, odży-
wia i zapewnia wymianę substancji między matką a płodem. 
W związku z taką funkcją, łożysko ma określoną przepuszczal-
ność – małe cząsteczki związane z metabolizmem, jak tlen, 
dwutlenek węgla, glukoza, mocznik itp., przechodzą swobod-
nie przez barierę łożyska. Przechodzą także niektóre białka, 
np. albumina i immunoglobulina G (przez receptor Fc), na-
tomiast największa z immunoglobulin – IgM jest pozbawiona 
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tej zdolności. Z kolejnych makrocząsteczek – drobnoustro-
jów, wiadomo, że następujące wirusy mogą być przekazywa-
ne z matki do płodu: ospy, opryszczki, odry, różyczki, wirusy 
grupy herpes, w tym CMV, parvowirus B19, VZV oraz HIV 
[9]. Szereg dodatkowych czynników, w tym środowiskowych 
(pokarmowych), a przede wszystkim uszkodzeń mechanicz-
nych, może wpłynąć na zwiększoną przepuszczalność łożyska.

Mimo licznych badań prowadzonych nad transmisją HCV 
wciąż nie udało się poznać mechanizmu przenoszenia wi-
rusa, a jedynie określić czynniki zwiększające ryzyko wystę-
powania zakażeń wertykalnych. Hurtado i wsp. podkreślają 
znaczenie układu immunologicznego matki jako czynnika 
chroniącego przed zakażeniem wertykalnym płodu. Barie-
rę immunologiczną zapobiegającą zakażeniom wertykalnym 
stanowią komórki immunologicznie kompetentne łożyska, 
doczesnej i krwi pępowinowej, w tym komórki jednojądrza-
ste, tj. makrofagi, limfocyty T i komórki NK, produkujące 
IFNa i TNFa. W przypadku okołoporodowego zakażenia 
HCV stwierdza się zmniejszoną ilość komórek prezentują-
cych antygen (DC) produkujących interferony oraz zmniej-
szoną aktywację komórek NKT z obniżoną ekspresją fenoty-
pową CD69, TRAIL i NKp44. Zmniejszona cytotoksyczność 
komórek NKT zwiększa ryzyko zakażenia wertykalnego dziec-
ka [10]. Jednocześnie u noworodków stwierdza się supre-
sję aktywacji limfocytów T pomocniczych i cytotoksycznych 
oraz brak produkcji anty-HCV IgM [11].

Powszechnie uznanym czynnikiem ryzyka, który ma bezpo-
średni wpływ na transmisję wertykalną wirusa HCV jest po-
ziom wiremii matki. Ryzyko zakażenia dziecka zwiększa się 
wraz ze wzrostem ilości wirusowego RNA wykrytego w su-
rowicy zakażonej kobiety. Szacuje się, że wiremia powyżej 
105–106 IU/ml kilkakrotnie zwiększa prawdopodobieństwo 
pionowego przeniesienia wirusa C. Jednocześnie nie okre-
ślono takiego poziomu wiremii, poniżej którego nie istnieje 
ryzyko zakażenia wertykalnego dziecka [12,13]. Należy pod-
kreślić, że opisywane są również przypadki dzieci zakażonych 
wertykalnie od matek anty – HCV (+), u których nie stwier-
dzano wiremii w czasie ciąży, pomimo regularnych prób wy-
krycia HCV RNA metodą PCR [3].

Ostre wirusowe zapalenie wątroby C, ze wzrostem wskaźni-
ków biochemicznych oraz współistniejąca infekcja wirusem 
HIV mogą prowadzić do podwyższenia ilości HCV RNA wy-
krywanego w surowicy matki. Obydwa wymienione czynni-
ki uważane są za predysponujące do wertykalnej transmi-
sji HCV [12–14]. Wykazano, że ryzyko przeniesienia wirusa 
HCV na dziecko przez matki HCV/HIV dodatnie jest wy-
raźnie większe niż przez matki tylko HCV dodatnie [15]. 
W przypadku koinfekcji HIV może ono wzrastać nawet do 
36% [2]. Metaanaliza 10 badań, w których grupa badana 
wynosiła co najmniej 50 matek HCV/HIV(+) i obejmowała 
taką samą liczbę matek tylko HCV(+), określiła współczyn-
nik OR (iloraz szans przekazania wirusa HCV przez matki 
podwójnie zakażone w stosunku do matek zakażonych jed-
nym wirusem) jako 1,9. Oznacza to, iż kobiety o podwójnej 
infekcji HCV/HIV przenoszą zakażenie na dziecko z czę-
stością o 90% wyższą w stosunku do kobiet zakażonych tyl-
ko HCV [15]. Współczynnik ten osiągnął wartość nawet 5,8 
w badaniach przeprowadzonych w Tajlandii [16].

Istotnym źródłem zakażeń wertykalnych mogą być komórki 
jednojądrzaste krwi obwodowej (PBMC – Peripheral Blood 
Mononuclear Cells), gdzie namnażają się zarówno HCV, jak 

i HIV. Azzari i wsp. opisali korelację pomiędzy obecnością 
HCV RNA w PBMC zakażonych matek, a potwierdzeniem 
transmisji pionowej u noworodków. Zależność ta była szcze-
gólnie duża w przypadku kobiet zażywających w przeszłości 
narkotyki dożylne, co może świadczyć o pośrednim wpływie 
tego czynnika na przenoszenie zakażenia HCVz matki na 
dziecko. Zdaniem autorów zakażenia komórek PBMC u ma-
tek, które w przeszłości przyjmowały narkotyki dożylnie mogą 
być konsekwencją dysfunkcji układu immunologicznego [17]. 
Obecność wirusów w PBMC jest ważnym elementem zakażeń 
ukrytych, kiedy nie wykrywa się wiremii w surowicy [18,19].

Kolejnym czynnikiem uznawanym za zwiększający możliwość 
zakażeń wertykalnych jest typ genetyczny wirusa C zapale-
nia wątroby. Dostępne dane wskazują, że najłatwiej transmi-
sji ulegają genotypy 1b oraz 3a [8]. Występowanie genotypu 
2 związane jest natomiast ze zmniejszonym ryzykiem zakaże-
nia wertykalnego [20]. Prawdopodobnie wzrost ryzyka pio-
nowego przeniesienia HCV może być również związany z za-
każeniem kilkoma różnymi genotypami wirusa jednocześnie 
(zakażenia mieszane) [6]. W badaniach prowadzonych na 
osobach zakażonych HCV zwraca się także uwagę na czyn-
niki genetyczne i korelację pomiędzy układem HLA, a eli-
minacją lub przetrwaniem infekcji wirusowej. Niektóre an-
tygeny z układu HLA-DR (DR4, DR11, DR12, DR13, DR16) 
ułatwiają prezentację epitopów HCV limfocytom T i w ten 
sposób przyczyniają się do eliminacji wirusa [21]. Obecność 
allelu HLA-DRB1*04 u matek zakażonych HCV stwierdzano 
znacznie częściej w sytuacji, kiedy występował niski poziom 
wiremii i nie dochodziło do zakażenia wertykalnego. Obec-
ność allelu HLA-DRB1*10 zarówno u matki jak i u dziecka 
wiązało się z przetrwaniem wirusa i przewlekłym zapaleniem 
wątroby. Występowanie jednakowych alleli układu HLA-DR 
u matki i u dziecka zwiększa ryzyko zakażenia wertykalnego, 
ponieważ ułatwia ucieczkę wirusa przed prezentacją antyge-
nową i odpowiedzią immunologiczną [20].

Badania EPHN przeprowadzone na 1479 parach matka-
-dziecko wykazały, że istnieje również statystyczna zależność 
pomiędzy płcią dziecka a zakażeniem wertykalnym. Obser-
wowano dwukrotnie częstsze zakażenie dziewczynek (8,2% 
– 55/668) w stosunku do chłopców (4,2% – 34/802). Zjawi-
sko to tłumaczone jest różnicami genetycznymi i hormonal-
nymi odpowiedzi na zakażenie wirusowe różnej płci płodów. 
Zakażenie wirusowe matki powoduje zwiększoną syntezę pło-
dowego kortyzolu i dehydroepiandrosteronu u chłopców. 
Androgeny wzmacniają odpowiedź immunologiczną, nato-
miast estrogeny zapobiegają apoptozie zakażonych komórek, 
co wpływa na przetrwanie wirusa w komórce. Częstsze zaka-
żenie HCV u dziewczynek tłumaczone jest również mniejszą 
wrażliwością na endogennie produkowany interferon [3].

Przedłużenie czasu od odpłynięcia wód płodowych do po-
rodu u matek HCV (+) jest kolejnym czynnikiem zwiększo-
nego ryzyka wertykalnego zakażenia dziecka wirusem HCV. 
Według danych EPHN każda kolejna godzina zwiększa ryzy-
ko transmisji o 3% [3]. Zagrożenie takie mogą powodować 
również niedotlenienie okołoporodowe oraz stan zagraża-
jącej zamartwicy [6].

Problematyczne są kwestie dotyczące wpływu cesarskiego 
cięcia na zmniejszenie ryzyka zakażenia wertykalnego. Ba-
dania Aniszewskiej i wsp. wskazują, iż wykonanie elektywne-
go cesarskiego cięcia (w 38 tygodniu ciąży) może przyczy-
nić się do zmniejszenia transmisji HCV w czasie porodu [5]. 
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Natomiast przeprowadzenie cesarskiego cięcia z przyczyn na-
głych może zwiększać prawdopodobieństwo zakażeń nowo-
rodków [6]. Dyskutuje się również udział karmienia piersią 
w przekazywaniu wirusa HCV. Przeważa pogląd, że karmie-
nie piersią przez matki zakażone tym wirusem jest bezpiecz-
ne, pod warunkiem braku uszkodzeń oraz krwawiących bro-
dawek. Poziom RNA wirusa obecny w mleku jest zbyt niski, 
aby doszło do jego transmisji [6,13].

Transmisja wertykalna wirusa HCV stanowi poważny pro-
blem zdrowotny, będąc głównym źródłem zakażeń nie-
mowląt. Dotychczas nie poznano mechanizmu przeniesie-
nia wirusa z matki na dziecko, a jedynie czynniki ryzyka, do 
których należą: wiremia HCV, koinfekcja HIV, obecność wi-
rusa w PBMC, genotyp HCV, podobny układ alleli HDL – 
DR matki i płodu, płeć żeńska dziecka, przedłużony czas od 
odpłynięcia wód płodowych do porodu.
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