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V ¢lanku je struéné nastinéna virova hepatitida C, plvodce onemocnéni, zplisob
prenosu, sérologické vysSetreni a klinicky pribéh onemocnéni virovou hepatiti-
dou C jak akutni, tak i chronickou, stru¢ny je i popis terapie. Jsou uvedeny cel-
kové pouze dvé kazuistiky z Ié¢enych pacientl na na§em oddéleni, a to pacienta,
u kterého byla béhem terapie zjiSténa beta thalasémie minor, a gravidni Zeny.

Virus hepatitidy C pUsobi problémy zdra-
votnikdm na celém svété. Onemocnéni, které
vyvolava, je hlavni pfiCinou chronického one-
mocnéni jater asi v 55-80 % pfipadl. Odhaduje
se, Ze virem jsou infikovany asi 3% svétové
populace, tj. asi 170 milion( lidi, z tohoto poctu
asi 5 miliond v Evropé a asi 4 miliony v USA.
Perzistujici infekce timto virem béhem 20-40
let vyvolava hepatocellularni karcinom.

Plvodce onemocnéni - virus virové he-
patitidy C byl identifikovan v roce 1989 a zafa-
zen do rodu Hepacivirus a ¢eledi Flaviviridae.
Genom tvofi jednovldknitd, pozitivné orien-
tovana RNA obsahuijici asi 9500 nukleotidd.
RozliSujeme 6 genotypl a celou fadu (asi
50) subtypl oznaCovanych malymi pismeny.
Rozsifeni jednotlivych genotypl je vazano na
urcité oblasti, ale s celosvétovou migraci po-
pulace mlze byt ur€ity genotyp zavleCen do
oblasti, kde se bézné vyskytuje jiny. V Evropé
se nejcastéji vyskytuje genotyp 1, v Japonsku
genotyp 2, na indickém subkontinentu genotyp
3, v Africe genotyp 4 s vyjimkou jizni Afriky,
kde je genotyp 5, genotyp 6 v Hongkongu a ji-
hovychodni Asii.

Pfenos infekce virem
hepatitidy C

V minulosti (pfedevsim do doby objeveni
viru v roce 1989 a ndsledné pak vyvinutim
testovacich souprav a s tim souvisejicim vy-
Setfovanim krve a krevnich produktd) byla
hlavni cestou pfenosu ndkazy kontaminovand
krev a krevni produkty — vznik tzv. potrans-
fuzni virové hepatitidy C. Dalsi mozny zpdsob
pfenosu je iatrogenni — kontaminovanymi na-
stroji pfi vykonech nebo pfi transplantaci ve
zdravotnickém zafizeni, i kdyZ tento zplisob
pfenosu se snazi zdravotnici co nejvice elimi-
novat. Problémem ale stale zlistava skupina
lidi — intravenéznich narkomand, kde bohuzel
kvili zpdsobu zivota stale dochazi k pfenosu
této infekce. MoZnym pfenosem nékazy je
sexudlni styk a vertikélni pfenos z matky na
dité, pfenos v rodiné. Rizikovou skupinou jsou
i dialyzovani pacienti.
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Detekce HCV infekce

Pri vySetfovani pacientd s podezfenim
na HCV infekce k diagnostice pouzivdme jak
metody sérologické, nejéastéji stanoveni HCV
protilatek metodou ELISA (anti HCV), tak i me-
tody molekuldrné genetické — stanoveni HCV
RNA v séru fetézovou polymerazovou reakci
(HCV RNA PCR). V posledni dobé je k dispo-
zici PCR real time (PCR v redlném Case) — jde
o kvantitativni metodu. Samozfejmosti u paci-
entd s chronickou infekei je i vySetfeni geno-
typu viru, ktery je dllezity pro stanoveni délky
terapie.

Klinicky obraz

Akutni virova hepatitida C probihd vétsi-
nou jako mimé onemocnéni, nebo mize mit
i zcela asymptomaticky pribéh, takze velmi
snadno unikd pozornosti. Iktericky pribéh
virové hepatitidy C je popisovan do 20-25%
pfipadu. V klinickém obraze se mohou objevit
gastrointestinaini obtize (nauzea, zvraceni,
prijem). V souCasnosti je nékdy tézké roz-
hodnout, zda se jednd o hepatitidu akutni, i
chronickou, pokud probiha velmi mirnym zp(-
sobem. Ze zkuSenosti spiSe tato hepatitida
byva stanovena u pacientti pfi vySetfovani pro
jaterni postiZeni. Za progresi z akutniho one-
mocnéni do chronického povazujeme obdobi
trvéni onemocnéni po dobu deldi nez 6-12
mésicd. Chronicka virova hepatitida C miva
spiSe necharakteristicky prubéh, pfiznakem
mU0Ze byt zvySena Unavnost, dyspeptické po-
tiZze nebo pacienti mohou byt zcela bez obtizi.
U pacientt s chronickou virovou hepatitidou
po komplexnim vySetfeni a spinéni kritérii by
méla byt zahajena terapie. Otdzkou ale stale
zlistavaji pacienti — aktivni intravendzni narko-
mani, ktefi by méli abstinovat alespof po dobu
¥ roku pfed nasazenim terapie a je nutna je-
jich spolupréce s psychiatrem, popfipadé jsou
na substitu¢nim programu.

Terapie
Terapie chronické virové hepatitidy neni

jednoduchou zéleZitosti, dle genotypu viru se
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fidi délka lécby — genotyp 2 a 3 po dobu 24
tydnu, u ostatnich genotyp(, v nasich podmin-
kéach nejéastéji genotypu 1, po dobu 48 tydnd.
K terapii pouzivame interferon alfa nebo pegy-
lovany interferon alfa pfi monoterapii, pfi kom-
binované terapii kombinaci vySe uvedenych
s ribavirinem. Za standard v dnesni dobé je
povazovana kombinovana terapie pegylova-
nym interferonem alfa s ribavirinem.

Pfi hodnoceni terapie je dlleZité stano-
veni virové naloze pfed zahdjenim terapie,
stanoveni virové néloze ve 12. tydnu terapie
- EVR (Early Viral Response), které rozhoduje
o0 postupu déle. Pokud se virova naloz nepro-
kaze nebo klesne alespon fadové o 2 log, te-
rapie pokracuje do stanovené délky. Na konci
terapie se hodnoti opét virova néloZ (End of
Treatment Response) a dale jesté v obdobi
po skonceni terapie — tzv. follow up (ve 12.
tydnu a 24. tydnu), zda trvd SVR (Sustained
Viral Response — setrvald virova odpovéd).
Uspésnost terapie interferonem alfa se uvadi
mezi 10-20 %, pfi kombinované terapii interfe-
ronem alfa s ribavirinem mezi 30-40%, kom-
binované terapie pegylovanym interferonem
a ribavirinem dosahuje nejlepsich Ié¢ebnych
vysledk(i mezi 40-80% v zavislosti na geno-
typu viru.

Nase prvni zkuSenosti s terapii chronické
virové hepatitidy C se datuji od roku 1998, kdy
byli na naSem oddéleni Ié¢eni 2 pacienti, pocet
Ié¢enych pacientl postupné stoupal, v dalSim
obdobi pokraCovala jiz kombinovana terapie.

Kazuistiky

Z poctu naSich lé¢enych pacientt vybi-
rame dvé kazuistiky. Béhem terapie pacientl
je nutnd uzk& spoluprace s praktikem, ale
i s dalSimi odbornymi |ékafi vzhledem k tomu,
Ze nasi pacienti béhem trvani terapie mohou
vyZadovat i jinou Iékafskou péci. V souboru
Ié¢enych pacienttl jsem méla i dvé pacientky
— obé zdravotni sestry — u kterych $lo o cho-
robu z povolani, u obou terapie skonéila dobfe
a trva setrvald virova odpovéd. Pacient, 35le-
ty muz, byl na nasi ambulanci odeslan v tinoru
2003 pro ndlez: bilirubin 37,8 ymol/l, alaninami-
notransferaza (ALT) 1,76 pkat/| a aspartatami-
notransferdza (AST) 0,98 pkat/l, pozitivni anti
HCV protilatky. Rodinnd anamnéza v té dobé
negativni, v osobni anamnéze uveden Udaj
0 hypochromni anémii pfed 10 lety, terapie fer-
ro preparaty a postupné stav upraven, trvald
medikace neni. Epidemiologickd anamnéza
byla negativni, rizikové chovani nezjisténo,
transfuzi krve neguje. Pacient je sice ¢eské
nérodnosti, Zije od détstvi s rodigi v CR, ale
v détstvi zil kratce v Turecku, vysokoSkolak,
vystudoval u nas. V klinickém obraze u paci-
enta dominuje jen zvySend Unava a malatnost,
jiné potiZe nejsou (pozn. pacient zvladal z4téz

dobfe, byl judista). PFfi kompletnim vySetieni
laboratorni nélezy potvrdily mirnou elevaci
jaternich enzymd — ALT 1,55 pkat/l, AST 1,40
pkat/l, bilirubin v normé, krevni obraz na dolni
hranici normy, sérologické vy3etfeni vylougilo
hepatitidu A a B, protilatky proti hepatitidé C
(anti HCV) pozitivni, HCV RNA PCR pozitivni,
poté vySetfen i genotyp viru — 3a. Virova naloz
pfed zahajenim terapie stanovena na 7,77x10°.
Sonografické vySetfeni jater vykazuje normal-
ni nélez na pfehlédnutych organech. Pacient
sledovan, poté nasleduje kratka hospitalizace
a provedeni biopsie jater, kde byly popséany
minimlni zmény. Po domluvé s pacientem
bylo pfistoupeno k terapii koncem dubna 2003
a vzhledem ke stanovenému genotypu viru 3a
zahdjena kombinovand terapie interferon alfa
2b (INTRON) s ribavirinem v dévce 2x2 table-
ty po dobu 24 tydnd. Pfi terapii zaznamenan
zpo€atku vyraznéjsi flu like syndrom, vyraznéj-
§i bolesti kloub(, unavnost. Postupné dochazi
k Upravé jaternich enzym(, ve 12. tydnu tera-
pie (EVR) virova néloz neprokézéna, v krevnim
obraze pozvolna pokles hemoglobinu (HB) na
106 ...8849/l, pro vyrazny pokles hemoglobinu
ribavirin vysazen. Nastala nutnost fesit tuto si-
tuaci i hospitalizaci a upravou krevniho obrazu
krevnimi pfevody, nebot v té dobé byl HB jiz
68 g/l. Terapie dokoncena pouze interferonem
alfa 2b aplikovanym 3x tydné v dévce 3MU.
V té dobé byla u dcery naseho pacienta pedi-
atrem zjisténd anémie, kterd nereagovala na
substituci ferro preparaty, dité bylo kompletné
vySetieno na détské klinice a hematologii, pfi
vySetfeni zjiSténa beta thalasémie minor. Po
zjisténi této informace podstoupil na$ paci-
ent vySetfeni na hematologické klinice, kde
byla tato choroba potvrzena. Postupnym do-
Setfenim rodicu dle informaci pacienta byla
tato diagnéza stanovena i u nich. Bohuzel
ke konci terapie vedené pouze interferonem
alfa 2b se postupné objevila mirmna elevace
jaternich enzymu (ALT 1,06 pkat/l, AST 0,72
pkat/l), ve 24. tydnu terapie protilatky anti HCV
pozitivni, HCV RNA PCR pozitivni, virova na-
loz nyni opét 9,42x10°%. P¥i dalSim sledovani
dochdzi k vyrazngj$i elevaci jaternich enzy-
md, vzestup ALT aZ na 6,78 pkat/l, AST 3,41
postupné klesaji, ale navrat k normé nebyl.
Dochdzi k upravé krevniho obrazu a hodnota
hemoglobinu 118g/l. Terapie hodnocena jako
nedspésnd, pozvolna dochazi ke zvySovani
virové ndloZe na 2,2x108. Po % roénim sle-
dovani zahéjena nova terapie. Volena terapie
pegylovanym interferonem alfa 2b v dévce 120
MCG 1x tydné (dle vahy pacienta) v kombina-
ci s amantadinem, nebot ribavirin u pacientt
s thalasémii je kontraindikovén. Pfi takto vo-
lené terapii nastava pozvolnd Uprava jaternich
enzymd, v krevnim obraze pokles HB na 90-
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100g/l. ProtoZe prvni terapie byla kompletné
nelspésna a délka terapie u genotypu 3a by
méla byt 24 tydn(, byla zvaZovana délka nové
nasazené terapie pegylovanym interferonem.
Nakonec byl pacient 1é€en po stejnou dobu ja-
ko pacienti s ostatnimi genotypy. Otazka délky
|éEby je diskutabilni. Ke konci terapie pacient
stale vykazuje HCV RNA metodou PCR ne-
gativitu, virova naloZ bude odebirdna koncem
fijna 2005, pfi poslednim vySetfeni HB 100g/1.
U pacienta nastala situace o to sloZitéjsi, ze
nikdy nebylo pomysleno na jeho zjisténou di-
agnézu — beta thalasémii minor, ani pfed 10
lety, kdy v anamnéze byla zjisténa anémie.
Diky jeho malé dcefi byla nakonec v rodiné ta-
to choroba diagnostikovana. Je jen s podivem,
Ze na$ pacient a dle jeho sdéleni ani rodice za
celd léta neméli vétsi potize.

Pacientka, 30leta Zena, byla odeslana
na nade oddéleni gynekologem ve 14. tydnu
gravidity v listopadu 2002. Rodinna anamné-
za negativni, v osobni anamnéze pouze Udaj
0 operaci cysty na noze v minulosti, trvala
medikace neni. Pfi epidemiologickém Setfe-
ni uvadi udaj o pobytu v Itélii v poslednich
dvou letech trvale, rizikové chovani neguje.
V klinickém obraze pacientka bez vétsich poti-
Zi, projevuje se snad jen mirnd unava. V rdmci
screeningového vySetfeni v gravidité v Italii
byla zjisténa pozitivita anti HCV protilatek,
kvilli éemuz se pacientka vrétila zpét do Ceské
republiky. VySetfeni u nas potvrdilo protilatky
anti HCV pozitivni, HCV RNA metodou PCR
byla také pozitivni, poté stanoven genotyp vi-
ru — 1b, virovd ndloz nevySetfovana vzhledem
k tomu, Ze nebyla zahajovéana terapie. Jaterni
testy v té dobé byly v normé. Gravidita probi-
hala bez vétsich komplikaci, ke konci ve llI.
trimestru postupné dochézelo ke zvySovani
jaternich enzymd (ALT 1,49 pkat/l a AST 1,54
pkat/l, bilirubin 26,6 pmol/l), v kvétnu pacientka
porodila chlapce — dité po narozeni v pofadku.
Po porodu opakované kontroly a zvazovan po-
stup stran dal$i 1é¢by. Pacientka se sama roz-
hoduje podstoupit terapii a nekoji. Kompletné
vySetfena, provedeno sonografické vySetfeni
jater s negativnim nalezem, biopsii jater paci-
entka z obav odmitla, trvd mirna elevace jater-
nich enzym0 a virova naloZ v té dobé 9,74x10°.
NavrZzena kombinovana terapie pegylovanym
interferonem alfa 2a v kombinaci s ribavirinem,
terapie zahéjena koncem Cervence 2003, tedy
asi 10 tydn( po porodu. Terapii zvladala paci-
entka zpoCatku s vyraznéjSim flu like syndro-
mem, postupné se ale objevuiji spiSe bolesti
v epigastriu. Davka ribavirinu byla redukovéna
o0 1 tabletu na 2x2 tablety (pacientka ma nizsi
hmotnost 48-50kg). P¥i terapii dochazi k nor-
malizaci jaternich enzymd, v krevnim obraze
se objevuje pokles leukocytl az na hodnoty
v rozmezi 1,5-1,6x10%, trombocyty v rozme-
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zi 96-102x10%I1, hemoglobin a erytrocyty na
dolni hranici normy, ke konci terapie pokles
hemoglobinu na 115g/l. Ve 12. tydnu terapie
EVR neprokazana a terapie dokon¢ena do 48
tydnd. V nésledujicim obdobi ve follow up ve
12. a 24. tydnu iz zcela normalizace krevniho
obrazu, jaterni enzymy zcela v normé, i po
skonceni terapie od Cervna 2004 trva stale
setrvald virova odpovéd (SVR).

Dité nasi pacientky, chlapec - p.h. 2750 ¢/
48cm, bylo na naSem oddéleni opakované
vySetieno. V Eervnu 2003 se ukazaly jaterni
testy a krevni obraz v normé, protilatky anti
HCV pozitivni, HCV RNA PCR negativni. DalSi
vySetfeni ditéte koncem fijna 2003 probéh-
lo se stejnym laboratornim nélezem jako pfi
pfedchozim vySetfeni. V dubnu 2004 bylo dité
v pofadku, prospiva, jaterni enzymy a krevni
obraz v normé, ale jiz doslo k vymizeni ma-
tefskych protilatek- anti HCV negativni, HCV
RNA PCR negativni, pfi poslednim vySetfeni
v ¢ervenci 2005 ve véku dvou let je u chlapce
stejny laboratorni nalez.

Na tomto pfipadu je dobré poukdzat na
nutnost mezioborové spoluprace s gynekolo-

gem a praktickym |ékafem pro dospélé a u di-
téte s praktickym Iékafem pro déti a dorost,
nebot dité bylo vySetfeno opakované az u nés
a veskeré potize v gravidité byly feSeny ve
spolupréci gynekologa a infekcionisty.

Zavér

Pfi terapii pacientl s chronickou virovou
hepatitidou C je fada Uskali, kterd musi Iékaf
zvladat, a terapie neni ani bez sloZitosti pro
pacienta. Je nutnd spoluprace i s ostatnimi
odbornymi Iékafi a praktickym |ékafem pro
dospélé. Pfi terapii u nadeho prvniho pacienta
byla nutna spolupréce s hematologickou klini-
kou, kam pacient po stanoveni beta thalasémie
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Ocenéni pro ceské védce — Vyroéni ceny Nadacniho fondu
Dr. Paula Janssena, Prahq, 8. listopadu 2005

10. listopadu 2005 byly ve Velké aule Karolina
Univerzity Karlovy slavnostné vyhlaeny vyroéni
ceny Nadaéniho fondu Dr. Paula Janssena. Tyto
prestizni ceny se udéluji za plvodni védecké
prace nebo monografie publikované tiskem v pfi-
slusném roce celkem v 11 medicinskych oborech
a nesou jména vyznamnych pfedstaviteld dané-
ho oboru v Ceské republice.

Lauredty cen Nadacniho fondu Dr. Paula
Janssena za rok 2004 jsou:

* Cena Dr. Lisky - alergologie a klinickd imu-
nologie: Prof. RNDr. Jan Krejsek, CSc.
o Cena prof. Trapla — dermatovenerologie:

Doc. MUDr. Karel Pizinger, CSc.

*  Pawlikova cena — gynekologie a porodnictvi:

MUDr. Radovan Pilka, PhD.

*  Hynkova cena — hematologie: MUDr. Ondfej

Krejci, PhD.

* Cena Jana Broda - nefrologie:

Prof. MUDr. Véclav Monhart, CSc.

* Hadkovcova cena -  neurologie:

Prof. MUDr. Eva Sykova, DrSc.

»  Stadkovacena-onkologie: Doc. MUDr. Pavel

Slampa, CSc.
¢ Cena prof. Hanzlitka -

MUDr. Dagmar Seifertovd, CSs.
o Charvatova cena — popularizace |ékafské

védy: Doc. PhDr. Petr Svobodny

psychiatrie:
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*  Cenav oboru lécba bolesti (nové od letoSniho
roku): Prof. MUDr. Richard Rokyta, DrSc.

o Cena v oboru farmakoekonomika a zdra-
votni politika (nové od letoSniho roku):
JUDr. Ondfej Dostal, PhD.

,ObzvIasté v dnedni dobé je tfeba davat
dobré vzory a laureéti cen Nada¢niho fondu jimi
bezpochyby jsou. Tito lidé vétsinou bez povsim-
nuti médii a SirSiho ocenéni své prace pfinaseji
pokrok medicing, z néhoz pak bude mit prospéch
mnoho pacientd,” zdlraznil pfedseda spravni ra-
dy fondu prof. MUDr. Pavel Klener, DrSc.

Nadacni fond Dr. Paula Janssena se od
svého vzniku soustavné zabyva podporou Ié-
kafského vyzkumu a popularizaci jeho vysledka.
Svého cile Nadacni fond dosahuje pofadanim
soutéZe o nejlepsi védeckou praci v daném me-
dicinském oboru, organizaci seminafli pro statni
spravu €i pro studenty, vydavanim odbornych pu-
blikaci a cilenou podporou student( (granty pro
doktorandské prace). Soutéz se vyhladuje vzdy
pocéatkem kalendéfniho roku pro prace publiko-
vané v roce uplynulém. Poprvé byly tyto ceny
udéleny v roce 1993, vétsina sou€asnych cen je
udélovana od roku 1995, tedy letos jiz podesaté.
Viyhodnoceni provadéji nezavislé komise, které
na zadost Nada¢niho fondu jmenuji vybory jed-
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notlivych odbornych spolednosti Ceské Iékarské
spoleénosti J. E. Purkyné. S cenou ziskéavaji lau-
redti také nadacni pfispévek ve vysi 50 000Kg,
ktery je Ucelové vazén na podporu jejich dalsi
védeckovyzkumné ¢innosti.

,Udéleni prestizni ceny Nada¢niho fondu je
pro kazdého ocenéného lékare udalosti zavazujici,
motivujici a stimulujici k dalSi védecké a publikacni
¢innosti,* fika prof. MUDr. Vaclav Monhart, CSc.
z Interni kliniky 1.LF UK a PCN, laureat Ceny Jana
Broda v oboru nefrologie za rok 2004. ,Tuto cenu
povazuji za velmi vyznamnou ze dvou divod( —pro-
toze za vice jak desetiletou existenci Nadacniho
fondu byla udélena jiz mnoha pfinosnym pracem
a protoZe je spojena se jménem nejvyznamnéjsi
osobnosti v historii eskoslovenské nefrologie,
prof. Janem Brodem," vysvétluje prof. Monhart.

Zfizovatelem fondu je farmaceutickd spo-
le¢nost Janssen-Cilag s.r.o., svétovy vyrobce
IéCivych pfipravkl. U zrodu této spole¢nosti stél
Dr. Paul Adrian Jan Janssen - tvlirce a objevitel
mnoha novych Iékd, zakladatel moderni psycho-
farmakologie, autor vice nez 100 patentd v oblas-
ti vyvoje novych Iékd, vice nez 800 védeckych
publikaci a drZitel nékolika desitek cen za védec-
ky vyzkum véetné Galénovy ceny, kterd mu byla
udélena opakované.

Vice informaci na www.nfpj.cz.
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