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ABSTRACT
Background and aim: Abundant experimental evidence indicates overproduction of angiotensin II in the injured liver, and its role in stimulation of hepatic stellate cell (HSC) activation and fibrogenesis and represents an attractive antifibrotic target. The aim of this study was to examine the antifibrotic effect of Losartan in chronic HCV patients.

Patients and methods: Fifty patients with chronic HCV and liver fibrosis proved by liver biopsy were enrolled. They were non-responders (36 patients), non compliant (2 patients), not candidates due to established cirrhosis (10 patients) or refused (2 patients) in relation to combined Interferon and Ribavirin. They were divided into 2 groups. The 1st group (25 patients) was given Losartan 50mg daily for one year and the 2nd group (25 patients) was given Silymarin, 140 mg tds, (control group). Liver biopsy was done before and repeated after 1 year of treatment (End of trial period).

Results: In the second liver biopsy after one year, changes in fibrosis stage were significantly different between Losartan group and controls (a decrease of 1.88 ± 0.96 vs 0.45 ± 0.93, respectively; P<0.01). In patients treated with Losartan, regression in fibrosis stage was observed in 14/16 patients vs 2/11 in controls (P<0.01). No were differences observed in inflammation grades in both groups. Significant increase in albumin & prothrombin levels with decrease in systolic blood pressure were found in Losartan group but not in controls. 

Conclusions: Histopathological scores showed that Losartan had an inhibitory effect on the progression and even lead to regression of fibrosis stage but no effect on grade of inflammation. 
تأثير اللوسارتان على تليف الكبد  في المرضى الذين يعانون التهاب الكبد المزمن (سي) 
الخلفية و الهدف: وفرة الأدلة التجريبية تشير إلى الإفراط في إنتاج الأنجيوتنسين II في الكبد المصاب، ودورها في تحفيز الخلية النجمية الكبدية و تنشيطها لتكوين الألياف و يمثل  هذا هدفا جذابا لعلاج التليف. كان الهدف من هذه الدراسة هو دراسة التأثير المضاد للتليف للوسارتان في المرضى الذين يعانون التهاب الكبد المزمن (سي).
المرضى والأساليب : شملت الدراسة خمسون مرضى  يعانون من التهاب الكبد (سي) المزمن وتليف الكبد اللذي ثبت من خزعة الكبد. كانوا من غير المستجيبين ( 36 مريضا ) ، غير ملتزمين ( 2 مرضى) ، و غير المرشحين بسبب وجود تليف الكبد  ( 10 مريضا) أو رفض ( 2 المرضى) فيما يتعلق بالعلاج بالإنترفيرون مع ريبافيرين مجتمعة . تم تقسيمهم إلى مجموعتين . أعطيت المجموعة الأولى ( 25 مريضا )  اللوسارتان 50مجم يوميا لمدة سنة واحدة وأعطيت المجموعة الثانية ( 25 مريضا ) سيليمارين 140مجم ثلاث مرات يوميا (مجموعة المراقبة ) . وقد تم عمل خزعة الكبد قبل و بعد عام من العلاج  (نهاية الفترة التجريبية ) .
النتائج : في خزعة الكبد بعد سنة واحدة، كانت التغييرات في درجة التليف تختلف اختلافا كبيرا بين مجموعة اللوسارتان عن المجموعة الضابطة ( أي بانخفاض قدره 1.88 ± 0.96 مقابل 0.45 ± 0.93  على التوالي  P < 0.01 ) . في المرضى الذين عولجوا مع اللوسارتان ، لوحظ تراجع في مرحلة التليف في 14/16 المرضى مقابل 2/11 في الضوابط ( P < 0.01 ) .لم تكن الفروق الملحوظة في درجات الالتهاب في كلا المجموعتين. تم العثور على زيادة كبيرة في مستويات الزلال و البروثرومبين مع انخفاض في ضغط الدم الانقباضي في المجموعة اللوسارتان ولكن ليس في الضوابط.
الاستنتاجات: وأظهرت نتائج عينة الكبد ان اللوسارتان كان له تأثير كابح بشكل خاص على تطور وحتى انه يؤدي إلى التراجع في مرحلة التليف ولكن ليس له تأثير على درجة الالتهاب.
