Uppfoljning av leverfibros efter framgéngsrik behandling av
hepatit-C: Ultraljud och biomarkéren COMP

Diarienummer: SLS-594301

Thres fond, Projektansékan

Ansokan péborjad av: Kristofer Andréasson, 2016-01-28

Yrkestitel vid ansokningstillféllet: lakare -

Arbetsplats vid ansokningstillfallet: Reumnatologiska kliniken, Universitetssjukhuset i Lund

Senast dndrad / dtgérdad av: Kristofer Andréasson, 2018-01-24

Ansokan inkommen till: Svenska Likaresillskapet

(0k) Bestutad - beviljad, slutford

Sokanden: Kristofer Andréasson
specialistldkare, Universitetssjukhuset i Lund

Prefekt/motsvarande ar informerad

Ja
Medlemsnummer
125 717
idigare rhéllitlrnedel fran Bengt lhres
r e t ?
Ja

Om jﬂ’ l’a'mnadeg kgtr% tri?ldogb'relse over

Jag tilldelades finansiering for narliggande projekt 2015. Medel har gétt till finansiering
utav ELISA-analyser och dartill associerade labkostnader. Medel har resulterat i
publikation dér stéd frin Bengt Ihres fond tydligt anges.

Lakarexamen

Ja




Projektsammanfattning
Bakgrund

Hepatit C ir en kronisk leverinfektion som kan orsaka leverfibros, leversvikt och
hepatocellulir cancer. Behandlingsmajligheterna f6r denna infektion ar idag goda. Bide
intérnationellt och nationellt har darfor ett stort antal patienter under de senaste aren

blivit fria fran sin infektion. En subgrupp av behandlade patienter blir emellertid inte
fria risken att utveckla leverfibros trots eradikering av virus.

Vi har i en retrospektiv och i en tvarsnittsstudie presenterat biomarkoren Cartilage
Oligomeric Matrix Protein (COMP) som en fibrosmarkér. Vi vill i denna prospektiva
studie analysera den prognostiska potentialen for COMP hos patienter som blir fria sin
virusinfektion. Vi vill jimféra COMP med ultraljudsbaserade analyser av leverfibros
(elastografi, "Fibro Scan").

Frigestillning
Kan mitning av COMP hjilpa oss identifiera patienter med kvarstaende
leverfibrotisering trots eradikering av hepatit-C-virus?

Metod

Patienter som genomgatt framgangsrik eradikering av hepatit C-virus &terkallas 2 ar
efter avslutad behandling for férnyad bedémning av leverstatus medelst elastografi och
biomarkoéren S-COMP.

Vi vill parallellt fortsitta att analysera leverbiopsier avseende forekomst av COMP
medelst immunbaserade metoder.



Vid vart laboratorium har vi pavisat COMP i fibrotisk levervivnad medelst western
blott.

2. Prelimindr resultat frin studien har féranlett och majliggjort en utvidgning i form av
en tvirsnitts-studie i samarbete med avd for virologi, Sahlgrenska akademien. Med
utglng i ett stort, vil karakteriserat patientmaterial har vi visat hur resultaten frdn
experimentella djurstudier &r relevanta till den kliniska patientnira verkligheten. Dessa
resultat har presenterats som ett "Letter with novel data” i tidskriften Journal of
Hepatology, Impact 12.5:

Andréasson K, Waldenstrém J, Norrgren H, Jénsson G, Nystrom K, Lagging M.
Cartilage oligomeric matrix protein associates with hepatic inflammation and fibrosis in
hepatitis C virus infection. J Hepatol 2017;67(3):649-651
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Projektsammanfattning

BAKGRUND

Hepatit C ar en kronisk leverinfektion med betydande mortalitet och morbiditet.

De senaste aren har behandlingsmajligheterna for hepatit C forbittrats. Vi vet inte om
en patient som dr botad fran sin virusinfektion ar fri frin risken att utveckla levercirros,
leversvikt och hepatocelluldr cancer.

Cartilage oligomeric matrix protein (COMP) ir ett viktigt protein i fibrotisk vivnad som
gar utmarkt att méta i serum. S-COMP uppvisar lag intraindividuella variation 6ver tid.

Nyligen har vi visat hur forhgjda nivder av COMP i serum korrelerar med graden av
leverfibros bedémd med ultraljud eller leverbiopsi i en tvarsnittstudie. Vi vill nu
fortsdtta med en prospektiv studie.

FRAGESTALLNING
Indikerar oférdndrat héga COMP-nivder kvarstdende fibrotiserande leversjukdom
trots eradikering av hepatit C-virus?

METOD
Patienter som behandlas for HCV infektion i Lund och Helsingborg f6ljs med upprepade
analyser av leverfunktion med ultraljud och laboratorieprover, inklusive serum-COMP.

Vi planerar dven prekliniska studier baserade pa leverbiopsier dér vi vill studera COMP i
relation till human leverfibros. Dessa studier sker i samarbete med docent Patrik
Onnerfjord, Molekylir skelettbiologi, BMC Lund, och professor Anna Blom, avdelning
for translationell medicin Malma.

RESULTAT

S-COMP sjunker efter framgéngsrik terapi i ménga, men ej samtliga fall av HCV-
eradikering. Vi hoppas att inom 2 ir kunna rapportera om det prognostiska véardet av
utebliven normalisering av S-COMP.
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