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2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

VHA 1104 862 264 284 348 673 723 930 772 211

SO 247 244 192 154 133 105 90 73 8 54
gh\;"H”g‘k 201 136 162 147 147 193 193 208 248 269

VH C 836 709 812 794 873 867 945 1103 992 1050

VHE 99 72 163 258 218 299 409 339 344 272
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¢eled’ Hepadnaviridae, rod Orthohepadnavirus, obaleny DNA, 42 nm,
9 genotyptl (A-I), Evropa A,D, Asie B,C, nékolik subtypti
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= Hlavni cil - prodlouzit délku zivota a zlepsit jeho kvalitu
zabraneénim progrese chronické hepatitidy do jaterni
cirhézy, dekompenzace cirhozy a vzniku HCC

= \Vedlejsi cil - prevence vertikalniho prenosu infekce z matky
na novorozence, zabrana reaktivace infekce HBV a lecba
EHM

Doporuéeny postup CHS a SIL 2017
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Fdze chronické infekce HBV
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Suspektni infekce HBY

HBsAg pozitivni

Y

chronicka infekce HBV*

(bez znamek chronické hepatitidy)

v

monitoring Y
(HBsAg, HBeAg, HBY DNA, ALT, — chronicka hepatitida B = cirhoza®
posouzeni fibrozy)
¢ Triziko i
ne
o zva-zrc — zahajeni antivirové lécby
riziko HCC, reaktivace HBYV, EHM, =g
prenosu HBW) ano

v

HBsAg negativni, anti-HBc pozitivni

v

neni nutné sledovani specialistou
(informovat pacienta a praktického
lékare o mozném riziku reaktivace HBV)

Y

v pfipadé imunosuprese zahajeni
profylaxe nebo monitorovani

HBV — virus hepatitidy B, ALT — alaninaminotransferaza, HCC — hepatocelularni karcinom, EHM — extrahepatalni manifestace

*HBV DNA mezi 2 000 a 2 000 IU/ml u nékterych pacientd bez znamek hepatitidy

Schéma 1. Algoritmus vysSetfovani a lécby chronické infekce HBV [3].

Doporuceny postup CHS a SIL 2017
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Soucasné moznosti [é€by chronické hepatitidy B

Casové neomezend, vétsinou celozivotni, peroralni 1é¢ba - uZivat jen virostatika s vysokou

genetickou bariérou proti vzniku rezistence
tenofovir disoproxil

entecavir

tenofovir alafenamid

Pegylovany interferon jen vyjimecné — nedostatek vhodnych pacientd, kontraindikace, nezadouci

ucinky — tam, kde neni jina moznost

infekce HBV nemliZe byt trvale eradikovana vzhledem k persistenci cccDNA v jadrech infikovanych

hepatocytl

Doporuéeny postup CHS a SIL 2017
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Monitorovdni pacientu |écenych ETV, TDF
nebo TAF

= Kontrolovat ALT, HBV DNA

= U pacientu s rendlni chorobou |é¢enych NA a u vSech
pacientu |éCenych TDF kontrolovat renalni funkce pro riziko
renalniho postizeni

= U vSech pacientu |éCenych TDF, ktefi jsou v riziku nebo maji
renalni postizeni Ci kostni onemocnéni zvazit prechod na
ETV Ci TAF, v zavislosti na predchozi |écbé lamivudinem

Doporudeny postup CHS a SIL 2017
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Reaktivace a rekurence infekce HBY

= Reaktivace - stav, kdy imunosupresivni |écba vede
k vyraznému narustu replikace HBV a vzplanuti hepatitidy u
dosud inaktivniho nosice HBsAg

(HBeAg - chronicka infekce HBV)

= Rekurence - stav, kdy se pacient, ktery prodélal hepatitidu B a
vymizel u néj HBsAg ze séra (ma pozitivni celkové anti-HBc),
stane znovu HBsAg pozitivhim, a replikace HBV rychle vzrusta
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Riziko reaktivace a rekurence HBV pfi imunosupresi

Transplantace kostni diené nebo kmenovych 32-50 % az 50 %
bunék

Monoklonalni protilatky anti-CD20 (rituximab) 50 % 18 %
Organova transplantace 50-90 % 0,9-5 %
Systémova protinadorova chemoterapie 39-41 % 3 %
Antagonisté TNF-alfa 39 % 5%

Hwang end Lok et al., Nat Rev Gastroenterol 2013 Riziko reaktivace je zavislé na:
komorbiditach, imunosupresivnim rezimu a profilu HBV
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Pacienti v PDL a po a pred TL — vySetreni markertu VHB (HBsAg,
anti HBc, anti HBs)

Seronegativni osoby vakcinovat

HBsAg pozitivni odeslat ke specialistovi k dourceni zda jde o
chronickou infekci ¢i hepatitidu (ALT, HBV DNA PCR, HBeAg)

HBsAg pozitivni pacienty s chronickou hepatitidou vyzadujici
|éCbu by méli byt |éCeni (ETV, TAF)

Vsichni HBsAg pozitivni prijemci ledviny by méli dostat ETV
nebo TAF jako profylaxi nebo lécbu, pacienti s dobrou funkci
ledvin k jinym organovym transplantacim (TDF,ETV)

monitorovat i pacienty HBsAg negativni a anti HBc pozitivni
pacienty pro moznou rekurenci, ve vysokém riziku profylaxe NA

Doporuéeny postup CHS a SIL 2017
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= HBsAg pozitivni prijemce — po transplantaci musi uzivat ucinné
antivirotikum (entecavir nebo tenofovir) bud’ profylaxe nebo
terapie dle virémie

= pacient s chronickou hepatitidou HBeAg pozitivni i negativni
musi byt lécen pred transplantaci (ETV,TDF), urcit tizi jaterniho
postizeni a zvazit kombinovanou transplantaci

= HBsAg negativni a anti HBc pozitivni prijemce,— monitorovani
(HBsAg, ALT, viremie), profylaxe (entecavir, tenofovir)- ve
vysokém riziku rekurence ??, NA pfri pozitivité HBsAg bez ohledu
na ALT a virémii

= Po transplantaci ledviny nelze uzivat pegylovany interferon a

Doporuéeny postup CHS a SIL 2017
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a transplantacni chirurgie Brno

laviviridae, rod Hepacivirus, obaleny RNA virus 60 nm,
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Akutni Chronicka Chronicka irh Karcinom
Infekce infekce hepatitida Cirhoza
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Anti-HCV = celkové protilatky proti HCV, nedéli se na IgM a IgG !
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= Na rozdil od infekce HIV a hepatitidy B je infekce HCV zcela vylécitelnd, atoiv
chronickém stadiu — je to prvni chronické virové onemocnéni, které Ize zcela
vylécit

= Dukazem vyléceni je nepritomnost viru (HCV RNA) v krvi 12 tydn( po skonéeni
antivirové lécby

= Dosazeni tohoto cile svédci pro eliminaci HCV z jater i celého organismu

= Soucasna lécba hepatitidy C je pouze tabletami (bezinterferonova Iécba), které
obsahuji kombinaci primo pUsobicich virostatik (DAA)

v' |é¢ba je vidy ambulantni a trva 8-12 tydn(

v' |é¢ba je Uspésna minimalné v 95 % pfipadu

v" prakticky nejsou kontraindikace a nezadouci ucinky jsou minimalni

= Jiz nepouzivana |lécba zaloZzena na interferonu byla 24-48tydenni, uspésnost 40-45
%, fada kontraindikaci a zavaznych nezadoucich ucinkd

= Neexistuje vakcina
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IFN-free, RBV-free combination regimens

recommended for each genotype

Genotype

Pangenotypic regimens

SOF/VEL/
VOX

Genotype-specific regimens

OBV/PTV/r +
SOF/LDV GZR/EBR DSV

Yes

Yes

Yes

SOF/VEL GLE/PIB
1a Yes Yes
1b Yes Yes
2 Yes Yes
3 Yes® Yes
4 Yes Yes
5 Yes Yes
6 Yes Yes

*Triple combination therapy efficacious but not useful due to the efficacy of double combination regimens;
TN patients without cirrhosis or with compensated (Child—Pugh A) cirrhosis;

*TN and TE patients without cirrhosis or with compensated (Child-Pugh A) cirrhosis with HCV RNA <800,000 IU/mL (5.9 Log,, IU/mL);

STN and TE patients without cirrhosis;

ITN and TE patients with compensated (Child—Pugh A) cirrhosis;
TN patients without cirrhosis or with compensated (Child—Pugh A) cirrhosis with HCV RNA <800,000 1U/mL (5.9 Log,, IU/mL)

EASL CPG HCV. J Hepatol 2018;69:461-511.



Spoleéné doporuéeni Ceské hepatologické
spolenosti a Ceské nefrologické spole&nosti
CLS JEP

Fraiikova S, Urbanek P, Sperl J, Husa P, Rychlik I, Dusilova Sulkova S, Tesat V, Viklicky O.
Diagnosticky a terapeuticky postup chronickeé infekce virem hepatitidy C
u pacientil s chronickym onemocnénim ledvin. Aktuality v nefrologii 2016;22:63-65.
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Standardni diagnosticky a terapeuticky postup

chronické infekce virem hepatitidy C (HCV)
= Doporudeny postup CHS a SIL 2019
Autori:
Prof. MUDr. Petr Urbanek, CSc.
MUDr. Sona Frankova. Ph.D.
Prof. MUDr. Petr Husa. CSc.
Doc. MUDr. Jan Sperl, CSc.
Doc. MUDr. Stanislav Plisek, Ph.D.
Doc. MUDr. Ludék Roznovsky, CSc.
MUDr. Petr Kimpel
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pacient s CKD

Po zjisténi anti HCV pozitivity kontaktovat hepatologa/infektologa, dalsi postup po
dohodé

= Stanoveni virémie (HCV RNA)
= \/ySetreni genotypu HCV

= Posouzeni jaternich funkci
= Jaterni enzymy
= Bilirubin, albumin, protrombinovy cas
= Zobrazovaci metody: sonografie bricha

= Posouzeni fibrozy jater: shear-wave elastografie, Fibroscan

= Jaterni biopsie pouze u vybranych pripadl k vylouceni jiné jaterni choroby (napt.
amyloiddza)

= Gastroskopie u pacient( s cirhdzou k posouzeni znamek portalni hypertenze

y Centrum kardiovaskularni
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= Pri zahajeni dispenzarizace v nefrologické ambulanci — stadium CKD 3b
a vyssi

= Prizahajeni programu RRT
= Pravidelné nejméné jedenkrat rocné u pacientl v programu RRT

= Prinové vzniklé elevaci ALT nad dvojnasobek normy ihned, pak s
odstupem 4 tydn

Anti-HCV pozitivni, HCV RNA negativni pacient s CKD
= HCV RNA testovat 1x rocné
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= Protivirova |é¢ba ma byt zvdzena u vSech pacientd s prokazanou HCV

infekci (akutni i chronickou)

* Interferonové rezimy nejsou u RRT pacientl doporuceny ani v pripadé, Ze jesté

nemaji pokrocCilou fibrozu jater

= |Lécebny rezim uréuje hepatolog/infektolog na zakladé nize uvedenych

parametr(

Genotyp HCV
Stupen fibrozy
Pridruzena medikace

pacient

Perspektiva transplantace ledviny
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Prakticky postup pred zarazenim do Cekaci listiny k Tx
u anti-HCV pozitivnich pacientd v roce 2018

Anti-HCV pozitivni
HCV RNA pozitivni —> | Jaterni cirhéza
I a
jaterni selhani
HCV RNA negativni Genotyp HCV / J
l Posouzeni stupné fibrozy
Normalni jaterni testy (elastografie)
Normalni jaterni funkce v v
Protivirova lécba Protivirova lécba
1/ P
HCV RNA negativni HCV RNA negativni
! ! !

‘ Zaradit do Cekaci listiny ke kombinovaneé

Zaradit do Cekaci listiny k Tx ledviny Tx jater a ledviny




Cekatel na transplantaci ledviny s jaterni cirhézou

= U Cekatele na TL s jaterni cirh6zou vzdy zvazovat
kombinovanou transplantaci jatra + ledvina

= pacient s kompenzovanou cirhézou (CHP A 5-6 bb) -
samostatna transplantace ledviny mozna

= pacient s dekompenzovanou jaterni cirhdzou (CHP B-C),
vzdy kombinovana transplantace jater a ledviny

Doporuéend postup CHS a SIL 2017
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= Léc¢ba HCV pomoci pfimo pusobicich virostatik muze
zpusobit reaktivaci, rekurenci HBV

= HBsAg pozitivni pacienti by méli behem lécby DAA dostavat
profylaxi HBV

= HBsAg negativni pacienti a anti HBc pozitivni pacienti by
béhem lécby meéli byt peclivé monitorovani stran rekurence
HBV

Doporuéend postup CHS + SIL 2017
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= Mirna az stredné tézka porucha funkce ledvin (eGFR
>30ml/mim/1,73 m?) preferovan rezim bez ribavirinu, jinak
stejné rezimy dle genotypu a tize jaterniho onemocnéni

= eGFR< 30ml/mim/1,73 m? a PDL kombinaci GLE/PIB 8-12
tydnu (vSechny genotypy), sofosbuvir s velkou opatrnosti
neni-li jina moznost

= Genotyp 1la 4 - eGFR< 30ml/mim/1,73 m? ¢i PDL HCV RNA
< 800000 GRZ/EBR 12 tydnu

= Genotyp 1b eGFR< 30ml/mim/1,73 m? ¢i PDL HCV RNA <
800000 GRZ/EBR 12 tydnu, nebo 3D 12 tydn(

Doporuéeny postup CHS a SIL 2019
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= Pacienti mohou byt IéCeni pred i po transplantaci organu
= Pred transplantaci dle doporuceni a s ohledem na |ékové
interakce

= Po transplantaci SOV/LED (genotypy 1,4,5 a 6), SOV/VEL —
vSechny genotypy 12 tydn

= eGFR< 30ml/mim/1,73 m? po orgdnovych transplantacich
GLE/PIB 12 tydn{

Doporuéend postup CHS a SIL 2017
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