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SOUHRN

Hepatologie se stala v poslednich nékolika letech velmi progresivnim oborem. Nésledujici text je zaméfen na Ctyti
zékladni témata, ve kterych doslo v hepatologické praxi k nejvétsim zméndm. Jaterni biopsii v soucasné dob¢
mizeme ve vétsiné piipadl nahradit neinvazivnim vySetfenim tuhosti jater pomoci tranzientni elastografie. Ne-
alkoholicka steatohepatitida se stala v poslednich letech nejcastéjsi hepatologickou diagnézou u pacientd, kteti
jsou vySetfovani pro zvyseni aktivity jaternich enzymd. Text je ddle zaméfen na novinky v 1écbé virovych hepatitid
B a C. Hepatitida C je dnes zcela vylé¢itelnym onemocnénim diky ndstupu ptimo ptsobicich antivirotik, ktera
v 1é¢bé skoro uplné nahradila pouziti peginterferonu alfa. Lé¢ba md témet 100% tcinnost a rovnéz jeji tolerance
je excelentni. V oblasti HBV infekce je novinkou registrace tenofoviru alafenamidu, ktery mtizeme s vyhodou
pouzit i u nemocnych s rendlnim selhdnim a kostni chorobou.
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Hepatologie se stala v poslednich nékolika letech velmi
progresivnim oborem. Zcela zdsadni byl nejen pokrok
v oblasti lécby virovych hepatitid, zejména hepatitidy C,
ale rovnéz zmeéna ve spektru diagnostikovanych jater-
nich onemocnéni, kdy na prvnim misté jsou nyni zcela
jednoznacné nealkoholové ztu¢néni jater a nealkoholickd
steatohepatitida (NASH). Doslo rovnéz k vyznamnému
posunu v oblasti diagnostickych metod, kdy jaterni biopsii
miizeme ve vétsiné pripadi nahradit neinvazivnim vySet-
fenim tuhosti jater. Pacienti s onemocnénim ledvin jsou
nejcastéji odesilani k hepatologickému vysetreni kvtli zjis-
téni etiologie ,,elevace jaternich testt“, dalsim vyznamnym
diivodem hepatologického vysetieni je otdzka, zda jaterni
onemocnéni pacienta v konecném stadiu selhani ledvin
nelimituje jako kandidéta transplantace ledviny. Ndsledu-
jici text je zaméren na Ctyii zdkladni témata, ve kterych
v poslednich letech doslo v hepatologické praxi k nejvét-
$im zméndm.

Neinvazivni hodnoceni jaterni fibrozy pomoci
elastografie

Jaterni fibréza vznikd jako odpovéd’ na chronické jaterni
poskozeni bez ohledu na etiologii. Ndrtist mnozstvi vaziva
v jatrech pak vede k funkénim a strukturdlnim zméndam,
které mohou vést az k jaterni cirhdze.' Stupen jaterni fib-

rézy je jednim z hlavnich prognostickych faktori u pacien-
tl s chronickym onemocnénim jater, jez koreluje s rizikem
vzniku jaterni cirhdzy a komplikaci z ni vyplyvajicich.?
Biopsie jater a ndsledné histologické hodnoceni jaterni
tkdné byly mnoho let standardem v posuzovani stupné
jaterni fibrézy. Provedeni biopsie md radu limitaci a je
spojeno i s rizikem vzniku komplikaci.? Ziskany vzorek
pfedstavuje jen asi padesatitisicinu jaterni tkdné, proto
nemusi byt dostatecné reprezentativni. Dalsi limitaci je
variabilita histologického hodnoceni, které¢ zavisi na vy-
Settujicim patologovi.* Z tohoto diivodu bylo neinvazivni
hodnocenti jaterni fibrézy pomoci elastografie nebo labo-
ratornich vysetfeni doporuceno jako vySetieni prvni volby
ke stanoveni stupné jaterni fibrézy,' biopsie ziistavd vyset-
fenim volby ve slozitych pripadech pii stanoveni etiologie
jaternfho onemocnéni nebo v piipadé¢ nesouladu vysledku
zobrazovacich a laboratornich metod s klinickym nélezem.

Pfi tzv. shear wave elastografii (SWE) vytvatime po-
moci sondy krdtkodobé nebo kontinudlni pulsy, které
v jaterni tkdni vedou ke vzniku sekunddrniho stfizného
neboli pri¢ného vlnéni. Tyto pricné vlny jsou pak zpétné
detekovdny a na zakladé rychlosti jejich Sifeni je propoc-
tena tuhost tkané: ¢im jsou jatra tuzsi, tim rychlejsi je
propagace vlnéni. Vysledkem je pak hodnota tuhosti ja-

NYs oV

ter v kPa (vys$si pti pokrocilejsim stadiu fibrézy).s Zevni
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impuls je tvofen bud’ na mechanickém principu, jako je
tomu u tranzientni elastografie (TE, Fibroscan®, Echo-
sens), druhou moznosti je tvorba razové viny s indukci
pri¢nych vln pomoci ultrazvukovych pulst, jako je tomu
v systémech zobrazovani akustickou radia¢ni silou (acous-
tic radiation force impulse, ARFI) (napt. pSWE Virtual
Touch® tissue quantification, Siemens) a 2D shear-wave
elastografie (2D-SWE Aixplorer®, Supersonic Imagine).
Zpétnd detekce je u vSech vyse uvedenych systémdu zalo-
zena na ultrazvuku.®

Tranzientni elastografie pomoci pristroje Fibroscan®
byla prvnim komerénim a je dosud nejlépe validovanym
systémem k vySetfeni tuhosti jater, ktery vstoupil do kli-
nické praxe v roce 2003.7 Sonda pfistroje obsahuje ul-
trazvukovou sondu a vibrator. Vibrace nizké amplitudy
a nizké frekvence (50 Hz) jsou jako rdzovd vlna preneseny
na jaterni tkan a jejich rychlost je pak zpétné detekovana
pomoci ultrazvukové sondy. Tranzientni elastografie mer{
tuhost jater v objemu jaterni tkdné, ktery odpovida vélec¢ku
1 c¢m Sirokému a 4 cm dlouhému, 25-65 mm pod povrchem
kiize. Vysetfeni TE je bezbolestné, rychlé (trvd méné nez
pét minut), jednoduse proveditelné v ambulantnim pro-
vozu. Vysledek métenti je ihned k dispozici a je jen mélo
zavisly na osobé, kterd vysetfeni provadi. Vysetfeni TE
muze byt obtizné u obéznich pacientti a ddle pak u osob
s uzkymi mezizebiimi. VySetfeni neni mozno provést, dle
zkuSenosti vySettujictho, u 2,4-9,4 % pacientd, castéji je
vySetfeni nemozné u osob obéznich, nema byt provadéno
u pacientu s ascitem. Stupen tuhosti jater je hodnocen dle
tabulky doddvané vyrobcem pro jednotlivé diagnézy (HBV,
HCV infekce, alkoholickd choroba jater, NASH, cholesta-
tickd onemocnéni) a je korelovén se stupném fibrézy dle
skére METAVIR (Fo-F4). Pomoci pfistroji Fibroscan®
Touch a Fibroscan® Compact miizeme rovnéz posuzo-
vat stupen steatdzy jater, vyjadieny jako tzv. controlled
attenuation parameter (CAP).* S vy$Sim obsahem tuku
v jatrech dojde k vy$simu zeslabeni ultrazvukového vine-
ni v jaterni tkdni. Stupen steatézy odpovidajici mnozstvi
tuku v jatrech je vyjaddien v dB/m a nabyva hodnot od 100
do 400 dB/m. Stupen steatdzy hodnotime rovnéz dle tabul-
ky dodané vyrobcem. Steatéza je pak korelovdna dle Klei-
nerova histologického skére® jako zddnd (do 5 %), mirnd
(do 33 %), stiedni (do 66 %) nebo tézka (vice nez 66 %).

Nealkoholické ztucnéni jater a nealkoholicka
steatohepatitida
Nealkoholické ztu¢néni jater (NAFLD) se diky vysoké
prevalenci v populaci a moznosti rozvoje NASH s kompli-
kacemi (jaterni cirhdza, chronické jaterni selhdni a hepa-
toceluldrni karcinom) stdva dilezitym tématem soucasné
hepatologie.®

Nealkoholickd steatohepatitida byla poprvé definovana
Ludwigem v roce 1980 a je zdnétlivou, progresivni for-
mou nealkoholického ztu¢néni jater.*® Nealkoholickd stea-
tohepatitida ma mnoho spole¢nych rysu s alkoholickou
steatohepatitidou, ale vznikd u pacientl bez vyznamné

konzumace alkoholu." Nealkoholické ztu¢néni jater i ne-
alkoholickou steatohepatitidu v souc¢asné dob¢ uznavame
jako jaterni manifestaci metabolického syndromu. Nealko-
holické ztu¢néni jater je v soucasnosti nejcastéji diagnos-
tikovanou chorobou jater v zdpadnich zemich, prevalence
je vysoka a odhaduje se na 20-30 % populace, u NASH
pak na 3,5-5 % populace.® Vyskytuje se u zen i muzt, bez
rozdilu etnik, ve vSech vékovych skupinach véetné déti.
Nealkoholické ztu¢néni jater se stdva vyznamnou nozolo-
gickou jednotkou diky své vysoké prevalenci a moznosti
progrese zdnétu a fibrézy pri NASH. U deseti az patndcti
procent pacientl s biopticky verifikovanou NASH se vy-
vine postupn¢ jaterni cirhéza s komplikacemi, jako jsou
chronické jaterni selhdni a hepatoceluldrni karcinom.*

Rizikovymi faktory vzniku NAFLD jsou centralni typ
obezity, diabetes mellitus 2. typu, inzulinovd rezistence
(IR) a porucha metabolismu lipidd." Diagnézu NAFLD
a NASH stanovujeme per exclusionem, vylouc¢enim ostat-
nich jaternich onemocnéni s podobnym klinickym
a histologickym obrazem. Nealkoholické ztu¢néni jater
i nealkoholicka steatohepatitida jsou obvykle zcela asymp-
tomatické, projevuji se pouze mirnou, kolisavou elevaci
aktivity jaternich enzymt (dvoj- az pétindsobek normy
hodnoty aspartdtaminotransferdzy [AST] a alaninamino-
transferdzy [ALT]). Progrese jaterniho postiZeni je obvykle
pomald, cirhdza vznika za 10-20 let trvani onemocnéni,
presto vSak 30-40 % pacientl s vyvinutou jaterni cirhézou
zemfe do deseti let na komplikaci jaterniho onemocnéni.?

Zobrazovaci metody, kterymi nejcastéji stanovujeme
diagnézu NAFLD, jsou nespecifické. Ultrazvukové vysetie-
ni, CT a vySetfeni magnetickou rezonanci (véetné MR
spektroskopie) nebo vysetfeni CAP modulem pri elasto-
grafii spolehlivé detekuji steatézu, ale nejsou schopna
rozlisit NAFLD (steatézu prostou) od NASH (se zanétli-
vou slozkou a moznou progresi fibrézy), proto zde stale
z(stava zlatym standardem diagnostiky necilend jaterni
biopsie. Histologicky je pro NAFLD charakteristicka pii-
tomnost tukovych kapének ve vice nez 5 % hepatocyttL.
Minimdlni histologickd kritéria pro diagnézu NASH pak
predstavuji steatéza, smiSend zdnétliva lobuldrni infiltrace
a balonova degenerace hepatocytti."

V soucasnosti neni registrovana zadnd specifickd farma-
koterapie ovliviiujici NAFLD ¢i NASH. Zdkladnim pilifem
ovlivnéni onemocnéni je zména zivotospravy spociva-
jlci zejména ve zmén¢ diety, redukci télesné hmotnos-
ti a v pravidelné pohybové aktivité.” Ubytek hmotnosti
vede ke snizeni mnozstvi tukové tkdn¢, zmensenf steatdzy
v jétrech, a tim k ovlivnéni IR. Ubytek hmotnosti by mél
byt pozvolny, docileny dietou a pravidelnou pohybovou
aktivitou (30 minut aerobni fyzické aktivity tiikrat az pét-
krat tydné).

Hepatitida B

Prevalence chronické HBV infekce v Ceské republice je po-
dle udaji z roku 2001 nizka, jen 0,56 % HBsAg pozitivnich
osob, ale 6 % je anti-HBc pozitivnich.? HBV infekce je pre-
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nasena parenteralné, prenos je perinatalni, transkutanni
a sexudlni. Zakladem diagnostiky HBV infekce je vySetfeni
sérologickych markerd, tj. antigent i protilatek (povrchovy
antigen viru hepatitidy B [HBsAg], sekre¢ni antigen viru
hepatitidy B [HBeAg], protildtky proti HBsAg [anti-HBs],
protildtky proti HBeAg [anti-HBe], celkové protilatky pro-
ti HBcAg [anti-HBc total] a protilatky proti HBcAg typu
IgM [anti-HBc IgM]). Viremie, tj. koncentrace DNA viru
hepatitidy B (HBV DNA) v séru, je ukazatelem replikace
viru, kvantitativn{ stanoveni viremie je podminkou pro
spravnou indikaci 1é¢by i pro monitorovani jejf i¢innosti.’s

Vakcinace je i¢innym postupem pro zabrdnéni prenosu
HBV infekce.*”” V CR se od 80. let o¢kuif rizikové skupiny
obyvatelstva (zdravotnici, hemodialyzovani pacienti, déti
HBsAg pozitivnich matek). Podle Vyhlasky Ministerstva
zdravotnictvi CR & 439/2000 Sb., 0 o¢kovani proti pfenos-
nym nemocem, bylo zahdjeno plosné oc¢kovani kojenct
a détf ve véku 12 let. Od zahdjeni plosného ockovdni vy-
znamné klesla incidence akutni hepatitidy B v CR. Prvni
bezpe¢nd a uc¢innd vakcina proti viru hepatitidy B byla
pouzita v roce 1982." Jednalo se o tzv. vakcinu prvni ge-
nerace nebo téz vakcinu ziskdvanou z plazmy pacientt
s HBV infekci. V poloviné 8o. let zacala byt nahrazovana
vakcinou druhé generace, tzv. rekombinantni.’ Rekom-
binantni vakcina obsahuje partikule HBsAg, které jsou
produkovdny transfekovanymi kvasinkami (napt. Saccharo-
myces cerevisiae) a jsou identické s témi, které se vyskytuji
v plazmé infikovanych osob. Tti davky vakeiny poskytuji
trvalou ochranu u 99 % imunokompetentnich ockova-
nych osob. Treti generace vakcin (tzv. adjuvantni vakciny)
proti HBV obsahuje preS1 nebo i preSz proteiny spolu
s produkty S-genu (HBs antigeny) v kombinaci s novymi
adjuvancii. Takové vakciny vykazuji vys$i imunogenicitu
ajsou urceny pro imunokompromitované pacienty, véetné
pacientt s renalni insuficienci pred vstupem do programu
ndhrady funkce ledvin (RRT), a pro pacienty dialyzova-
né.** Ockovani pacientd s onemocnénim ledvin indikuje
nefrolog, idealné pred vstupem do programu RRT. V CR
je standardem u téchto nemocnych oc¢kovéani vakcinou
Fendrix® ve schématu o, 1, 2 a 6 mésicu.

V pripadé diagnézy chronické HBV infekce maji
byt 1é¢eni HBeAg pozitivni pacienti s viremif vyssi nez
20 000 IU/ml, u HBeAg negativni formy jiz s viremii vyssi
nez 2 000 IU/ml. U HBeAg pozitivnich pacientt s alespon
stfedni fibrézou jater md byt 1écba zahdjena jiz pfi viremii
vy$si nez 2 ooo IU/ml, u pacientt s jaterni cirhézou pri
jakékoliv prokazatelné viremii.’s Dal$im pfedpokladem pro
zahdjen{ protivirové 1é¢by je zanétliva aktivita, tj. zvySeni
hodnot ALT. V 1é¢bé chronické hepatitidy B rozliSujeme
dva zakladni postupy: casové omezenou lécbu, jejimz cilem
je dlouhodobé snizeni viremie, které trvd i po ukoncéeni
1écby. U HBeAg pozitivni formy chronické hepatitidy B je
sérologickym koreldtem HBeAg sérokonverze, tj. vymizeni
HBeAg a priikaz anti-HBe. Nepodari-li se ¢asové omezenou
lé¢bou dosdhnout sérokonverze HBeAg nebo setrvalé viro-
logické odpovédi u HBeAg negativni formy, je u pacientt

indikovéna dlouhodoba ¢asové neomezend lécba, jejiz cilem
je dlouhodobé suprimovat replikaci HBV. K 1é¢bé chronic-
ké hepatitidy B lze pouzit pegylovany interferon a-2a nebo
tzv. syntetickd antivirotika (NA). Vzhledem k nedobré tole-
ranci 1é¢by pegylovanym interferonem a a riziku zdvaznych
nezadoucich ucinku je 1écba vhodnd pouze pro mladé,
jinak zdravé pacienty s chronickou hepatitidou B, kteti
se diky plonému o¢kovani v CR jiz prakticky neobjevuji.

Synteticka antivirotika jsou nukleotidovd nebo nukleo-
sidovd analoga na bdzi uracilu, kterd maji vysokou afinitu
k aktivnimu centru virové DNA polymerdzy - reverzni
transkriptazy, jejich aktivni fosforylované metabolity se
vestavuji do fetézce DNA a ukoncuji jeho prodluzovani.
U¢innost NA je porovnavédna pomoci dvou parametrtL.
Prvnim parametrem je protivirova uc¢innost, vyjadrend
jako podil 1é¢enych pacientii s negativni viremii, obvykle
po jednom roce 1é¢by, druhym parametrem je rezisten¢ni
bariéra, obvykle vyjddfend jako podil pacientd, ktet{ vyvi-
nou rezistenci na dany 1ék za urcité obdobi.** Podstatou
vzniku rezistence jsou bodové mutace v oblasti kddujici
virovou DNA polymerazu, jejiz aktivni centrum ztraci afi-
nitu k aktivhimu metabolitu ptislusného 1éku.

Prvni generaci NA pfedstavuje lamivudin (LAM), 1ék
s vynikajici inicidlni protivirovou aktivitou,* ale s nizkou
rezisten¢ni bariérou, proto jiz LAM nemd byt pouzivan
k 1é¢bé chronické hepatitidy B v monoterapii.’s** Lami-
vudin je v monoterapii diky nizké toxicité naddle pouzi-
van k profylaxi (nikoliv k 1é¢b¢) reaktivace hepatitidy B
u imunosuprimovanych a onkologickych pacientd. Druhou
generaci reprezentujici adefovir byl jiz vyfazen z nabidky
a nahrazen tenofovir dipivoxilem (TDF).”s Ke druhé ge-
neraci lze ¥adit i telbivudin (TBV), ten vak v CR nebyl
nikdy uveden na trh.> Syntetickymi antivirotiky prvni vol-
by pro dlouhodobou 1é¢bu jsou dnes TDF nebo tenofovir
alafenamid (TAF) a entekavir (ETV) diky hluboké supresi
viremie a vynikajicimu rezisten¢nimu profilu.* Tyto léky
se proto oznacuji jako antivirotika tfeti generace. Lécbu
NA lze dle soucasnych doporuceni ukoncit jen po dosa-
zeni sérokonverze na anti-HBe u HBeAg pozitivni formy
chronické hepatitidy B nebo po dosazeni sérokonverze
na anti-HBs u HBeAg negativni formy chronické hepatitidy
B. Tolerance dlouhodobé 1é¢by NA je vynikajici, myopatie,
nefropatie, neuropatie a laktdtova acidéza byly popsany
jen v ojedinélych pripadech.” Problémem muze byt zhor-
Senf preexistujici rendln{ insuficience zejména u starsich
osob vlivem 1é¢by TDF. Novd 1ékovd forma tenofoviru, te-
nofovir alafenamid, je registrovdna v Evropé od ledna 2017.
Je k ledvindm Setrnéjsi diky zménéné distribuci volného
tenofoviru, ktery se vice koncentruje v hepatocytech pii
nizsich koncentracich v plazmé.>*# Tenofovir alafenamid
je lékem volby i pro pacienty se sniZenou kostni denzitou
v dobé zahdjeni 1écby.

Virus hepatitidy B je DNA virus, ktery dosud nelze
dostupnou lé¢bou z organismu eradikovat, jen udrzovat
replikaci na nizké urovni.3»3 Patogeneze poskozeni jater
vlivem chronické infekce virem hepatitidy B je imunitné
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zprostredkovand, cilovou strukturou imunitni reakce jsou
infikované hepatocyty. I u osob, které spontanné dosahly
stadia inaktivniho nosi¢stvi viru, nebo dokonce negativity
HBsAg, se jednd pouze o imunitni kontrolu virové repli-
kace. V pripadé, ze chemoterapie nebo imunosupresivni
1é¢ba oslabi imunitni kontrolu HBV infekee, replikace viru
opét excesivné naroste, hepatitida B se reaktivuje. Klinic-
kym projevem reaktivace je opétné vzplanuti chronického
zanétu s rychlym vyvojem cirhdzy jater, nebo dokonce ful-
minantn{ hepatitida se selhdnim jater.3 Riziko reaktivace
HBV stoupd s hloubkou navozené imunosuprese, nejvyssi
riziko je spojeno s 1é¢bou kortikosteroidy a rituximabem.
Reaktivace HBV ohrozuje pacienty nejen pti lé¢bé solid-
nich tumorti a v hematoonkologii, ale i pacienty pfi imu-
nosupresivni a biologické 1écbé systémovych zanétlivych
chorob, déle pacienty hemodialyzované a po transplantaci
ledviny.* Reaktivace HBV zvySuje mortalitu i morbidi-
tu ve vyjmenovanych skupindch pacientii. Identifikovat
pacienty ohrozené reaktivaci HBV lze snadno na zdkla-
dé vysetieni sérologickych markertt HBV. Preemptivni
1é¢ba nukleos(t)idovymi analogy vyznamné snizuje rizi-
ko reaktivace HBV, vliv dlouhodobé protivirové 1écby je
nejlépe popsan u pacientl po transplantaci ledviny, kdy
podavani antivirotik III. generace (entekavir, tenofovir)
zcela eliminuje negativni vliv HBV na jejich dlouhodo-
bé preziti.»?* V pripadech, kdy md imunosupresivni 1é¢-
ba nebo chemoterapie trvat jen po omezenou dobu, lze
k preemptivni 1é¢bé pouzit lamivudin, ktery se nehodi
k dlouhodobé 1é¢bé pro vysoké riziko vzniku rezistence.'s

HCV infekce
Prevalence HCV infekce mezi pacienty s chronickym one-
mocnénim ledvin je mnohondsobné vyssi nez prevalence
HCV v béZné populaci.®® Pacienti s chronickym onemocné-
nim ledvin (CKD) a pacienti v programu RRT predstavuji
velmi specidlni skupinu nemocnych s chronickou HCV
infekci. Ta je u pacienti v RRT asociovana s vyssi celkovou
mortalitou i s mortalitou na jaterni onemocnéni.3*+ Nej-
vétsim rizikem vyplyvajicim z HCV infekce je reaktivace
infekce po transplantaci ledviny pti imunosupresivni 1écbé.
Protivirovd lé¢ba by proto méla byt prednostné indikovana
u pacientt, ktefi jsou vhodnymi kandiddty transplantace
ledviny. Pacienti s HCV podstupujici pravidelnou hemo-
dialyzu maji rovnéZ vy$si mortalitu oproti pacientiim bez
infekce. Navic HCV pozitivni pacient pfedstavuje z divodu
opakovanych pobytii v nemocnici a vysokého poctu in-
tervencnich vykont znacné epidemiologické riziko, pro-
to by protivirova lé¢ba méla byt zvazena i u nemocnych,
u kterych zatim o transplantaci ledviny neuvazujeme.*-+
Vzhledem k vyssi prevalenci HCV infekce by mély byt
u pacientli s onemocnénim ledvin vySetifeny anti-HCV
protilatky, vzdy pti zahdjeni dispenzarizace v nefrologic-
ké ambulanci, nezbytné pak u nemocnych s CKD sta-
dia 3b a vyssiho ¢i pii vstupu do programu RRT, nezavisle
na hodnoté ALT.* U nemocnych v programu RRT je in-
dikovano vySetfeni anti-HCV nejméné jedenkrat roc¢né,

pii nove vzniklé elevaci hodnoty ALT nad dvojndsobek
normy ihned a pak s odstupem ¢tyt tydnt. V pripade, ze
se setkdme s anti-HCV pozitivnim pacientem, u kterého
byla infekce eliminovdna spontdnné nebo 1é¢bou, jako
screening reinfekce ma byt testovdina HCV RNA jeden-
krat rocné.# Opakované vySetien{ anti-HCV protildtek
neni v tomto piipadé indikovédno, pozitivni budou trvale
a o infekciozité nevypovidaji.

V pripadé nové zjisténé pozitivity anti-HCV ma byt
pacient odesldn do ambulance infektologa ¢i hepatolo-
ga, idedlné do centra, které se na 1lé¢bu HCV specializu-
je a mize k 1é¢bé pouzivat tzv. bezinterferonové rezimy
(http://www.ces-hep.cz/uzitecne-informace), tedy kom-
binace pfimo pusobicich antivirotik, kterd maji témer
100% ucinnost a lécba neni provazena, na rozdil od re-
zimu zalozenych na podani pegylovaného interferonu o,
nezadoucimi G¢inky.

Ke standardnimu vySetfeni pred zahdjenim protivirové
1écby patfti stanoveni viremie (HCV RNA) véetné vySetieni
genotypu viru, posouzeni jaternich funkci (vySetfeni ak-
tivity jaternich enzymi a syntetické jaterni funkce, tedy
stanoveni hodnoty bilirubinu, albuminu, protrombinového
¢asu)* a posouzeni stupneé fibrézy jater, idedlné nékterou
z neinvazivnich metod (naprt. Fibroscan®),' sonografické
vySetfeni jater prokazuje patologicky ndlez pouze v pokro-
¢ilych stadiich jaterni fibrézy. Jaterni biopsie je v soucasné
dobé indikovana pouze u vybranych ptipadt k vylouce-
ni jiné jaterni choroby (napf. amyloiddzy), gastroskopii
provedeme u pacientd s cirhézou k posouzeni zndmek
portdln{ hypertenze.

Pacienti s onemocnénim ledvin a pacienti v progra-
mu RRT s HCV maji byt léceni prednostné a predstavuji
jednoznaéné skupinu pacientt, u nichz maji byt pouzity
rezimy bez interferonu a idedlné i bez ribavirinu (RBV),
a to 1 u nemocnych, ktef{ nemaji pokrocilou fibrézu ja-
ter.# Pouziti RBV u této populace je limitovano, pokud
je jeho podani nezbytné, davkovani je tieba individua-
lizovat. Zpravy jsou o podévidni RBV v ddvkich 200 mg
denné, 200 mg obden nebo 200 mg tfikrdt tydné (vidy
po hemodialyze). Ve vétsiné pripadu trva protivirova 1é¢ba
v soucasnosti pouhych 12 tydnt bez ohledu na pokrocilost
jaterniho onemocnéni. Léc¢ba RRT pacientl by méla byt
vedena na pracovisti, jez ma s touto skupinou nemocnych
zkuSenosti.

Jako optimdlni varianty 1écby u pacienti s CKD se
jevi kombinace paritapreviru, ombitasviru a dasabuvi-
ru®# nebo kombinace grazopreviru s elbasvirem,* pro-
toze tato 1é¢iva jsou eliminovana predevsim jatry, a neni
tfeba upravovat jejich davkovani. Sofosbuvir by nem¢l
byt uzit u pacientt s odhadovanou glomeruldrni filtraci
(eGFR) < 30 ml/min/1,73 m2.4 Dtvodem tohoto doporu-
Ceni je absence bezpecnostnich dat u takto pokrocilého
CKD. V piipad¢ nutnosti by proto mély byt tyto 1éky uzi-
vany pouze s velkou opatrnosti a 1é¢ba by méla byt vedena
ve specializovanych centrech s velkou zkusenosti s touto
specifickou podskupinou nemocnych.*
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