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Souhrn: Soucasnd infekce virem hepatitidy B (HBV) a virem hepatitidy C (HCV) neni nijak vzacné onemocnéni. Akutni hepati-
tida zptisobena koinfekci HBV a HCV se vyskytuje asi v 5 % pfipadil, prevazné u intravenézné aplikujicich narkomanti a u chro-
nické hepatitidy muze dosahnout 15-20 %. U starsich ptipadii chronické hepatitidy nelze retrospektivné zjistit, zda probéhla he-
patitida vznikla jako koinfekce obou virti nebo v dalsim priibéhu nastala superinfekce HBV nebo HCV, ale pro indikaci protivi-
rové 1écby to nema zadny vyznam. Starsi pacienti s chronickymi hepatitidami B a C nad 60 let véku patfi mezi mélo studovanou
populaci, ktera je zpravidla vylouéena z klinickych studii s protivirovou lé¢bou. Takovi pacienti vSak redlné existuji, i kdyz to jsou
spise ojedinélé pripady. Starsi pacienti uz nejsou vhodni k transplantaci jater a prekvapivé neni protivirovd 1é¢ba pti koinfekei
HBV a HCV ani v literatufe jednozna¢né definovana. Prace je pfispévkem k mozné 1é¢bé nékterych pacientii s chronickou koin-
fekci HBV a HCV a uvadi 3 typické kazuistiky pacientt s ndvrhem na protivirovou lécbu.
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Treatment of elderly patients with co-infection with hepatitis B and C viruses

Summary: A co-infection with hepatitis B (HBV) virus and hepatitis C (HCV) virus is not anyway a rare disease. Acute hepati-
tis caused by HBV and HCV co-infection occurs in about 5 % cases, predominantly in IV drug addicts, and it can reach 15-20 %
in chronic hepatitis. It is impossible to find out retrospectively in older cases of chronic hepatitis, whether hepatitis experienced
originated as a co-infection with both viruses or the super-infection with HBV or HCV occurred in the next course, but it is
unsubstantial for antiviral treatment indication. Elderly patients with chronic hepatitis B and C over 60 years old belong among
a little studied population which is generally excluded from the trials with antiviral treatment. Such patients however exist
though they are rather sporadic cases. Elderly patients are not anymore suitable for liver transplantation and surprisingly the
antiviral treatment of HBV and HCV co-infection is not unambiguously defined even in the literature. The article is a contri-
bution to the possible treatment of some patients with chronic HBV and HCV infection and presents three typical patient case
reports with a proposition of antiviral treatment.
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Uvod
Soucasna nakaza HBV a HCV (4. ko-
infekce) neni nijak vzicna. Na pocat-
ku 90. let minulého stoleti byla koin-
fekce HBV a HCV v Itdlii pficinou
akutni hepatitidy asi v 5 % pripadu,
predev$im u mladych narkomant. Pii
dudlni infekei jsou zpravidla nalézany
2 vrcholy transamindz [1]. Druhou
moznosti je méné casta superinfekce
HBV nebo HCV jako typickd druha
hepatitida. Superinfekce HCV miize
potlacit replikaci HBV, takze u nékte-
rych pacientti hepatitida C pretrvava
i po vylouceni HBsAg ze séra [4].

U chronické hepatitidy B, cirhé-
zy a hepatocelularniho karcinomu
(HCC) tvoii koinfekce HBV s HCV
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odhadem 10-15 % pfipadd. U chro-
nickych nosi¢tt HBsAg snizuje supe-
rinfekce HCV hodnoty HBV DNA
v séru i v jatrech a urychluje séro-
konverzi HBeAg a HBsAg, takze pa-
cient se stane HBsAg negativni a ma
pouze protilatky proti HBV. Vétsina
pacientd s dudlni infekci ma proka-
zatelnou HCV RNA v séru, ale niko-
liv HBV DNA, coz znamena, ze HCV
je u téchto pripadu prevlddajici pfi-
¢inou jaterniho onemocnéni. Ne-
mocni s dudlni infekci HBV a HCV
maji castéji cirhézu a HCC pii po-
rovndni s osobami infikovanymi pou-
ze jednim virem [12].

Zatimco zfetelnd koinfekce HBV
a HCV (. soucasné pozitivni HBsAg

a anti-HCV) je u chronické hepatiti-
dy B nizka (jen 3-5 %), je naproti to-
mu skrytd infekce HBV (pozitivni
protilatky anti-HBc, anti-HBe, pfi-
padné anti-HBs) u chronické hepati-
tidy C daleko ¢astéjsi (asi 15-20 %).

Koinfekce HBV a HCV je zdvaznéjsi
onemocnéni s rychlejsi progresi nez
infekce HCV nebo HBV samotni.
Neékdy je pri koinfekei progrese one-
mocnéni tak rychld, ze mutze chro-
nicka hepatitida C ptejit do cirhézy
jiz za 1 rok. Proto maji pacienti s po-
zitivnim HBsAg a anti-HCV nejkrat-
$i dobu preziti, zejména pokud sou-
casné piji alkohol [11].

Lécba pacientt s koinfekci HBV
a HCV je dosud nevyfeseny problém,
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protoze interakce mezi obéma viry
ovliviiuje lé¢ebnou odpovéd na inter-
feron (IFN) a dal$i protivirové 1éky
[5]. Avsak nemocni s koinfekei realné
existuji, bude jich nejspiSe stale pfi-
byvat, predevsim ve vy$sim véku,
a tak rozhodnuti o 1é¢bé nelze obejit
ani odmitnout jen proto, zZe to neni
vyfeseno.

Tato prace je prispévkem k moz-
nosti 1é¢by takto infikovanych osob
auvadi 3 typické kazuistiky u pacien-
ta starsich 60 let: pacienta s koin-
fekci, u néhoz byla infekce HBV ve
fazi aktivni virové replikace, dale Ze-
ny s chronickym bezpfiznakovym
nosi¢stvim HBV a HCV a konec¢né
pacienta s koinfekci, u néhoz nastala
sérokonverze HBeAg a HBsAg patr-
né pred mnoha lety, pficemz pokra-
¢ujici hepatitidou s replikaci viru by-
la infekce HCV. Cilem price bylo
zjistit lécebnou odpovéd u starsich
pacientt s koinfekei, pfipadné dalsi
vedlejsi ic¢inky a toleranci protiviro-
vé 1écby.

Pacienti a metody

V hepatologické poradné nasi klini-
ky bylo v poslednich 10 letech vyset-
feno a dostalo protivirovou lécbu
6 pacientti star$ich 60 let, z nichz
u 3 byla prokizana koinfekce HBV
a HCV (2 muzi, 1 zena). Vsichni mé-
li pred lé¢bou sonografii jater, ja-
terni biopsii a byli dlouhodobé
sledovani. HBsAg a HBeAg, anti-HBc,
anti-HBe, anti-HBs byly vysetfeny
metodami ELISA, HBV DNA v sé-
ru hybridizaci (Digene Hybrid Cap-
ture System HBV DNA Assay
Abbott) a polymerizovou fetézovou
reakci (PCR). Protilatky proti viru
hepatitidy C (anti-HCV) byly vysetie-
ny testem ELISA 3. generace (Mono-
lisa anti-HCV PLUS version 2, BIO-
RAD - Sanofi Pasteur), HCV RNA
v séru testem Cobas Amplicor HCV
Roche. Vysetieni krevniho obrazu
a biochemicka vysetteni byla prova-
déna standardnimi laboratornimi
metodami.

Uysledky

Pacient 1

71lety muz se na pocatku 90. let
20. stoleti 1é¢il pro hypertenzi pe-
rindoprilem, transfuzi krve nedostal,
drogy nebral a nepil alkohol. V roce
1995 prodélal infarkt myokardu nej-
prve zadni a pak predni stény levé
komory srdecni, komplikovany retro-
peritonedlnim hematomem po angio-
plastice se zavedenim stentu (PTCA).
Hematom byl evakuovin operacné,
po chirurgickém vykonu dostal he-
matemezu a byla zjiSténa hemora-
gicka gastropatie. 7. pooperacni den
doslo k meléné, nasledné k respi-
ra¢ni insuficienci se spastickym dy-
chanim a zhorsila se mozkova arte-
rioskleréza. Z chirurgie byl prelozen
na infekéni oddéleni pro zjisténou
virovou hepatitidu B a lécen v zaii
a fijnu 1995. Onemocnéni preslo do
chronicity a pacient mél trvale zvyse-
né transaminazy.

V fijnu roku 1997 mu byla na nasi
klinice provedena jaterni biopsie, by-
la zjisténa velko- i malokapénkova
steatdza hepatocytll a v portobilir-
nich prostorech byly lymfatické agre-
gaty az folikly, které budily podezieni
na infekci HCV. Index histologické
aktivity dle Knodella v Desmetové
modifikaci byl 10. Biopticky nalez
byl uzavien jako chronicka hepatiti-
da se stfedné tézkou aktivitou ve sta-
diu tézké fibrézy s probihajici pre-
stavbou. Koncem listopadu roku
1997 mél pozitivni HBsAg a HBeAg,
anti-HBe a anti-HBs byly negativni,
anti-HBc pozitivni. HBV DNA v séru
byla 6122 pg/ml, ALT 1,72 pkat/l,
AST 1,38 pkat/l, anti-HCV byly pozi-
tivni, HCV RNA negativni. Sérolo-
gicky ndlez svédcil pro koinfekei
HBV a HCV, pficemz replikujicim vi-
rem byl HBV. V lednu roku 1998 byla
pti laparoskopii potvrzena jiz drive
diagnostikovand cirhéza bez zna-
mek portalni hypertenze. Po kar-
dialni strance byl plné kompenzovan
stejné jako jeho jaterni onemocnéni.

Protivirova lé¢ba byla zahdjena
v bfeznu roku 1998 monoterapii pfi-
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rozenym interferonem v davce 3 MU
3krat tydné, vychozi aktivita ALT
byla 3,97 pkat/l, AST 1,96 pkat/l,
trombocytt mél jen 69 x 10°/ml a po
zahdjeni 1écby se dostavil typicky
flu-like-syndrom. V dubnu a kvétnu
sice zacaly nadéjné stoupat transa-
mindzy, ale k sérokonverzi HBeAg
nedoslo, v srpnu byly transaminazy
ptiblizné 2nasobné, a tak byla 1écba
prirozenym interferonem po 6 mési-
cich ukonéena, protoze nemocny ne-
mél ani biochemickou (normalni ak-
tivita ALT a AST), ani virologickou
odpovéd (sérokonverzi HBeAg na
anti-HBe), a navic mu byl diagnosti-
kovan karcinom prostaty a zacal do-
chazet na pravidelné ozafovani. V té
dobé nemél zadnou protivirovou 1é¢-
bu, ale objevila se pocinajici portal-
ni hypertenze (slezina presahovala
0 2 prsty pies oblouk Zeberni) a trans-
amindzy byly trvale zvySené.

Pacient ukonéil ozafovani poc¢itkem
prosince roku 1998 a od 10. 3. 1999
zacal brat lamivudin 150 mg/den
v monoterapii. V fijnu téhoz roku mél
anémii (Hb 8,2 g/dl, Fe 5,1 pmol/l)
a byla diagnostikovina postradiacni
proktokolitida. Od bfezna roku
2000 zfetelny pokles transamindz
pod 1,0 pkat/l a od cervna roku
2000 mél trvale normalni aktivitu
transamindz, keerd trvd dosud. Ané-
mie se zcela upravila po 1é¢bé prok-
tokolitidy, trombocyty stouply na
126 x 10°/ml. Po 16 mésicich lé¢by la-
mivudinem nastala sérokonverze
HBeAg na anti-HBe a kratce poté vy-
loucil 1 HBsAg a vytvorily se anti-
HBs (103,8 mIU/ml). V bfeznu roku
2002 byla léc¢ba lamivudinem po
36 mésicich ukonéena. Na zacitku
dubna roku 2004 je nemocny bez
subjektivnich potizi, slezina uz neni
zvétSena a pretrvava trvald bioche-
micka a virologickd odpovéd.

Pacient 2

60letd zena prodélala v 15 letech me-
ningitidu, v letech 1963-1968 praco-
vala jako biochemickd laborantka.
Drogy nikdy nebrala, alkohol nepila,
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transfuzi krve nedostala. V roce 1968
onemocnéla anikterickou akutni he-
patitidou B, byla 4krat hospitalizo-
vana, pro nélez chronické aktivni he-
patitidy byla lécena glukokortikoidy
a azathioprinem, onemocnéni bylo
uznano jako choroba z povolani
a byla dva roky v dachodu. V roce
1992 meéla operaci varix(i na pravé
dolni koncetiné, roku 1997 tonzilek-
tomii, asi 8 let se 1é¢i pro arteridlni
hypertenzi.

Od roku 2000 sledovdna na nasi
klinice, protoze kromé pozitivity
HBsAg trvajici jiz 35 let byla od inora
roku 2000 opakované zjiSténa reakti-
vita anti-HCV. V objektivnim nalezu
jen palmarni erytém, bez ikteru, jat-
ra ani slezina nejsou zvétSeny. So-
nografie epigastria a ledvin je zcela
normaélni, bez znimek hepatopatie.
Opakovana laboratorni vySetieni
krevniho obrazu, bilirubinu, ALT,
AST, GMT, ALP, Fe, AFP, glykemie,
elektroforézy krevnich bilkovin jsou
v mezich normalnich hodnot. Sérolo-
gickym vySetfenim metodami ELISA
prokdzany IgG a IgM anti-HAV nega-
tivni, HBsAg pozitivni, HBeAg nega-
tivni, anti-HBe a anti-HBc pozitivni,
IgM anti-HBc negativni, anti-HBs ne-
gativni. HBV DNA v séru hybridizaci
17,24 pg/ml, pii kontrolnim vySette-
ni negativni, PCR HBV DNA Ampli-
cor pozitivni. Anti-HCV opakované
pozitivni, PCR HCV RNA opakované
negativni, nested PCR negativni.

Jaterni biopsie v dubnu roku 2000:
ptvodni architektonika jater je za-
chovéna, celulizace portobilidrnich
prostort je nendpadnd, zlucovody
v pfiméfeném poctu, hranice porto-
lobularni jsou ostré, hepatocyty pra-
videlné, stfddaji malé mnozstvi jem-
né granulovaného zelezitého pig-
mentu a lipopigmentu. Kupfferovy
buriky jsou nendpadné, retikulum
jemné. Zaveér: necharakteristicky né-
lez, znaky zanétu nenalezeny, stidda-
ni Zelezitého pigmentu L. stupné.

Hepatologicky zavér: stav po anik-
terické akutni hepatitidé B (1968),
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chronické bezptiznakové nosi¢stvi
HBV a HCV bez znamek replikace
nékterého z virti a bez znamek chro-
nické hepatitidy v jaterni biopsii.
Protivirova 1éc¢ba neni indikovana,
protoze pacientka nespliuje zdkladni
kritéria pozadovand pro lécbu, tj. ne-
ma zvySenou aktivitu transaminaz,
ani chronickou hepatitidu v biopsii
a nejsou znamky virové replikace.

U této pacientky s bezpriznakovou
koinfekci HBV a HCV trvd ziejmé
dlouholetd tolerance obou virt
k makroorganizmu pfi negativni
HBV DNA a HCV RNA v séru.

Pacient 3

63lety muz byl vzdy zdrav, infekéni
hepatitidu neprodélal, transfuzi krve
nedostal, drogy nebral. Od roku
1978 mél podezieni na chronickou
hepatitidu a mél trvale zvySené ja-
terni testy, byl asi 2 roky lécen pred-
nisonem a od té doby nepil zadny al-
kohol. Pocitoval chronickou tnavu.
Pocatkem roku 1993 byla na nasi kli-
nice opakované zjisténa silna poziti-
vita anti-HCV, dale pozitivni anti-
HBc a anti-HBe (svéd¢ici pro preko-
nanou hepatitidu B v minulosti)
a mirné zvysend aktivita ALT a AST.

V jaterni biopsii byly v dubnu roku
1993 nalezeny vazivové rozsifené
a cipaté deformované portobiliarni
prostory, nékterd pole prechizela
v uzké pruhy septalni fibrozy, zasti-
zen 1 lymfaticky folikl, minimdlni
steatéza ojedinélych hepatocyrd,
prukaz na Fe byl negativni. Kulato-
bunééna zanétliva celulizace byla
fidka. Nélez byl uzavfen jako chronic-
kd, mirné aktivni hepatitida typu C
s reaktivnimi zménami bez zanétlivé
aktivity procesu.

V objektivnim nalezu byla jatra jen
mirné pres oblouk Zeberni, normal-
ni konzistence a slezina nebyla
hmatna. Sonografické vysetreni bylo
bez odchylek. Sérologické vysetienti:
metodami ELISA zjistén HBsAg
a HBeAg negativni, anti-HBc a anti-
HBe opakované pozitivni, HBV DNA

hybridizaci i PCR opakované nega-
tivni. Anti-HCV téméf vzdy silné po-
zitivni, IgM anti-HCV pozitivni,
PCRHCV RNA opakované pozitiv-
ni. ALT a AST jen mirné zvySeny (obé
do 1,5 pkat/l).

Pacient splrioval kritéria pro zaha-
jeni 1é¢by IFN. Koncem roku 1993 by-
la zahdjena monoterapie IFN-0-2b
po dobu 6 meésictt v davce 3 MU
3krat tydné, poté jsme pokracovali
ve stejné davce prirozenym IFN po
dobu 9 mésicti a dosahli jsme bio-
chemické odpovédi, aviak do 3 mési-
ct nastal mirny relaps hepatitidy
a transamindzy ztstaly trvale mirné
zvySené. Za 2 roky jsme opét zkusili
monoterapii IFN-a-2b v davce 3 MU
3krat tydné, ale po 6 mésicich jsme
lécbu ukoncili, protoze se nedostavi-
la biochemicka, ani virologickd od-
povéd. Za 3 meésice jsme méli moz-
nost kone¢né podat kombinovanou
lécbu ribavirinem 1 200 mg/den spo-
le¢né s IFN-0-2b v ddvce 3 MU 3krat
tydné a po 12 mésicich kombinované
lécby jsme dosahli trvalé biochemic-
ké a virologické odpovédi, takze mél
obé transamindzy i PCR HCV RNA
opakované negativni, jen reaktivita
anti-HCV ztstala trvale pozitivni.
V prosinci 2002 nemocny absolvoval
bez problémt aortokorondrni by-
pass, v lednu roku 2004 se citil velmi
dobfte, HCV RNA PCR byla negativ-
ni, ant-HCV silné pozitivni, ALT
0,82 pkat/l, AST normalni.

Zaveér: Tento pacient s koinfekeci
mél pravdépodobné nejcastéjsi typ
dudlni infekce, u néhoz nastala nej-
prve sérokonverze HBeAg a HBsAg
a vytvorily se prislusné protilatky,
avsak dale replikujicim virem byl
HCV, ktery byl hlavni pfi¢inou po-
kracujici hepatitidy. Opakovana
monoterapie raznymi typy IFN ne-
vedla k trvalé biochemické a virolo-
gické odpovédi, kterd nastala teprve
po podani kombinované lécby IFN
s ribavirinem.

Oba léceni pacienti tolerovali pro-
tivirovou 1é¢bu velmi dobfe, stejné
jako mladsi vrstevnici, neméli zadné
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dalsi nezadouci Gcinky, pfestoze pat-
fili k dfive narozenym. Neméli jsme
zadny logicky davod odmitnout jim
protivirovou léc¢bu ve vy$sim véku,

kdyz byla plné indikovana.

Diskuse

O protivirové 1éc¢bé chronické hepa-
titidy B a C je u osob starsich 60 az
70 let pomérné velmi mélo zprav,
o lécbé koinfekce obou virt jesté
méné.

U chronické hepatitidy B se starsi
pacienti obecné lisi nejen del$im tr-
vanim infekce, ale také jsou pravdé-
podobnéji infikovani pre-core mu-
tantami (maji negativni HBeAg, po-
zitivni anti-HBe a HBV DNA v séru),
nebo maji pokrocilejsi jaterni one-
mocnéni, vétsinou cirhézu. Vétsina
star$ich pacient(i uz nem4 sérologic-
ké znamky pokracujici virové repli-
kace, a proto neni indikovdna k 1écbé
IFN [7]. Naproti tomu nemocni, kte-
i1 maji prokazanou virovou replika-
ci, by mohli byt 1é¢eni bud’ IFN nebo
lamivudinem. Z nékolika zvefejné-
nych zprav i nasi malé studie se zd4,
Ze monoterapie ma prekvapivé lepsi
vysledky nez kombinovand lécba
IFN s lamivudinem [10].

U starsich pacientti byla pri lécbé
lamivudinem zji$téna vy$si plazma-
tickd koncentrace 1éku nez u mla-
dych dobrovolnikii, ale vylucovani
ledvinami bylo ve stafi o néco nizsi,
avsak rozdily nebyly vyznamné. Sna-
Senlivost 1é¢by lamivudinem byla vel-
mi dobra, a tak davku lamuvidinu
nebylo nutné pfizptisobovat ani pfi
snizeni ledvinovych funkci. Nebyly
zaznamendny zadné neobvyklé ved-
lejsi ucinky [7].

Starsi pacienti s chronickou hepa-
titidou C patfi mezi mélo studova-
nou populaci, podobné jako nemoc-
ni s dekompenzovanou anti-HCV
pozitivni cirhézou, normélni aktivi-
tou transamindz, koinfekci HIV ne-
bo akutni hepatitidou C. Pfi protivi-
rové 1écbé je u nékterych pacientt
niz$i stupent odpovédi anebo neod-
povi na lécbu viibec, zejména ve vys-

$im véku, pri pokrocilé fibroze a ge-
notypu HCV1(8]. Lécba takovych pa-
cientil neni snadnd, protoze cirhotici
maji ¢asto vyznamnou trombocyto-
penii, kterd béhem [é¢by IFN pokles-
ne o dalsich 30-40 %, a navic mohou
mit 1 anémii, kterd se po ribavirinu
jesté zhorsi. Proto patii mezi pacien-
ty obtizné lécitelné, ktefi jsou zpra-
vidla vyfazovani z klinickych studii
s protivirovou lé¢bou [8].

Starsich pacientt s chronickou he-
patitidou C bude nejspiSe pribyvat,
jak zjistili v severni Italii, kde 42 %
anti-HCV-pozitivnich pacientii bylo
starSich 60 let. Prokézali, Zze vék nad
45 rokut a uzivani sklenénych injek¢-
nich stfikacek v minulosti byly jedi-
né 2 faktory, které byly vyznamné
spojeny s pozitivitou anti-HCV [6].
S timto ndzorem lze jediné souhla-
sit, protoze jakmile bude u nas po-
stupné starnout populace dne$nich
mladych narkomant, lze ocekdvat
podobny trend.

Jaterni biopsii u starsich pacientt
s chronickou hepatitidou B povazuji
téméf za nezbytnou, aby byla bud
potvrzena, nebo naopak vyloucena
cirhéza. Je to nutné pro spravnou in-
dikaci protivirové 1écby IFN, jehoz
imunomodula¢ni téinek by mohl
vést k dekompenzaci cirhézy. Biopsie
je nutnd vzdy, kdyz neni prtikazné so-
nografické vyseteni. U chronické he-
patitidy C po podani IFN nebezpeci
dekompenzace cirhézy nehrozi, a pro-
to bych zvolil liberlnéjsi pristup.

Lécba koinfekce HBV a HCV neni
dosud vyfeSena. V nejnovéjsim ¢lan-
ku o infekci HBV neni lé¢ba koin-
fekce viibec zminéna [2].

Pred lécbou koinfekce je tieba zva-
zit, kterd hepatitida je prokazatelné
ve fazi aktivni virové replikace, a tim
je pravdépodobné vedouci hepatiti-
dou, kterou je vhodné zacit 1écit jako
prvni. U naseho 1. pacienta to byla
bezpochyby infekce HBV, nebot
HCV RNA byla opakované negativni.
Uspésny vysledek 16¢by lamivudi-
nem véetné definitivniho vylouceni
HBsAg byl velmi povzbuzujici a uké-
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zal, ze se 1ékaf nemd vzdavat poku-
su o lé¢bu ani u vysoce polymorbid-
niho pacienta. Definitivni vylouceni
HBsAg je po protivirové 1é¢bé spise
vyjimkou (asi jen u 5-7 % pripada).

Mnozi pacienti s aktivni replikaci
HBV mohou mit latentni infekci
HCV s neméritelnou trovni replika-
ce viru v séru, ale s pozitivni HCV
RNA v jitrech. Predev$im u nemoc-
nych s dlouhotrvajici infekci HBV se
po skonéeni replikace HBV a vylou-
¢eni HBsAg muize manifestovat ja-
terni onemocnéni s pozitivitou HCV
RNA a naslednou sérokonverzi na
anti-HCV [1].

U pacientt s dudlni infekci HBV
a HCV md v imunitni odpovédi do-
ulohu HCV; dochazi
k interferenci obou virt, jejiz mecha-
nizmus neni zndm. Pfi koinfekci
HBV a HCV vétsinou nastane dfive
sérokonverze HBeAg a pak HBsAg,
a dale replikuje pouze HCV, ktery je
hlavni pfi¢inou pokracujici hepatiti-
dy [4]. Superinfekce HCV snizuje
u chronickych nosic¢tt HBsAg hodno-
ty HBV DNA v séru i v jatrech a urych-
luje sérokonverzi HBeAg a HBsAg,
takze se pacient stane HBsAg nega-
tivni a md pouze protilatky proti
HBV. Vétéina takovych pacienttt ma
prokazatelnou HCV RNA, coz zna-
mend, Ze HCV je hlavni pfi¢inou po-
kracujiciho jaterniho onemocnéni,
zatimco infekce HBV je skryta za ne-
gativnim HBsAg.

Avsak u pacientt1 s chronickou he-
patitidou C lécenych IFN muize mit
skryta koinfekce s HBV klinicky vy-
znam, protoze miize byt u nékterych
pripadi pfi¢inou rezistence na IFN
[13]. U ant-HCV pozitivnich pa-
cientil se skrytou infekci HBV pro-
délanou v minulosti mtize byt Gspés-
na kombinovana 1é¢ba IFN s ribavi-
rinem, jako tomu bylo u naseho
3. pripadu.

Pri Gvaze o 1écbé koinfekce je roz-
hodujici nejen stav HBV DNA nebo
HCV RNA v séru, ale k rozhodnuti
o lécbé by mohla pfispét i jaterni
biopsie, pokud by pfevazovaly histo-

minantni
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logické znaky typické bud pro infek-
ci HBV, nebo HCV, ale neni to pro
patologa snadné rozhodnuti. Dile
by mohl podstatnym zptisobem pfi-
spét prikaz HCV RNA nebo HBV
DNA v jatrech nebo dikaz RNA
v mimojaterni lokalizaci HCV, napf.
v mononukledrech periferni krve.
Rozhodnuti o lé¢bé koinfekce je za-
vazné, nebot je opakované prokaza-
no, ze infekce obéma viry md horsi
histologicky nélez a prognézu, nez
infekce HBV nebo HCV samotna [9].

Protoze je zndmo dominantni po-
staveni HCV pfi koinfekci s HBV,
mohla by se zkusit kombinovand lé¢-
ba IFN s ribavirinem u anti-HCV-
a HCV RNA-pozitivniho pacienta
s HBeAg-minus mutantou, pokud
by byla HBV DNA negativni.

Patrné nejsnadnéjsi bylo rozhodo-
vani u 2. pacientky s chronickou bez-
priznakovou koinfekci HBV a HCV
a negativni HCV RNA a HBV DNA
v séru. Protivirova lé¢ba u ni nebude
indikovana, pokud vyznamné ne-
stoupne aktivita transamindz nebo
viremie; sta¢i dlouhodobé sledovani,
abstinence, ale jinak téméf normalni
zivotosprava. Takové pripady jsou
vsak pravdépodobné ojedinélé, ale je
tieba je zminit.

Dodejme na zavér, ze koinfekce
HBV a HCV muze mit nékolik séro-
logickych schémat (tab.).

Tti nasi pacienti odpovidaji v tabul-
ce schématim 2,4 a 5. Sedm pacien-
ta sérologicky charakterizovanych
v tabulce se schématy pod d¢islem 1
lécili v Indii, byli vSak podstatné
mladsi a podavali u nich IFN v davce
6 MU po 6 mésicii; u 3 z nich dosih-
li vylouceni HBeAg, ale jen 1 ztratil
HCV RNA a 6ze 7 (tj 86 %) ztratilo
HBV DNA [3]. Takze se pokusili nej-
prve 1écit infekci HBV, podobné jako
my u pacienta uvedeného v prvni
kazuistice.

Chceme na zavér zdtraznit, Ze oba
lécenti starsi pacienti snesli protiviro-
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Tab. Sérologicka schémata.

1. HBsAg+ anti-HCV+ HBV DNA+ HCV RNA+
2. HBsAg+ anti-HCV+ HBV DNA+ HCV RNA-
3. HBsAg+ anti-HCV+ HBV DNA- HCV RNA+
4. HBsAg+ anti-HCV+ HBV DNA- HCV RNA-
S. HBsAg- anti-HCV+ HBV DNA- HCV RNA+ anti-HBc+,

anti-HBe+, anti-HBs+

vou lécbu velmi dobfe, nepozorovali
jsme zadné neobvyklé nezddouci
ucinky a jejich vék skuteéné nebyl
prekazkou v lécbé.

Poutité zkratky:

ALT - alaninaminotransferdza, AST - as-
partataminotransferaza, GMT - gamaglu-
tamyltransferaza, ALP - alkalickd fosfa-
taza, AFP - alfa-fetoprotein, ELISA - enzy-
matickd imunoanalyza, HBV DNA - deo-
xyribonukleova kyselina viru hepatitidy
B, HCV RNA - ribonukleovd kyselina viru
hepatitidy C, HBsAg - povrchovy antigen
viru hepatitidy B, HBeAg-e - antigen vi-
ru hepatitidy B, anti-HBc - protilatka pro-
ti dfentovému antigenu viru hepatitidy B,
anti-HBe - protildtka proti e-antigenu vi-
ru hepatitidy B, anti-HBs - protildtka
proti povrchovému antigenu viru hepati-
tidy B, anti-HAV - protilatka proti viru
hepatitidy A, anti-HCV - protilatka pro-
ti viru hepatitidy C, IgM - protildtka
tiidy IgM, IgG - protilatka tfidy IgG,
IFN - interferon, MU - milion jednotek,
mlIU/ml - mezinarodni mikrojednotky
na mililicr

Literatura

1. Alberti A, Pontisso P, Chemello L et al.
The interaction between hepatitis B vi-
rus and hepatitis C virus in acute and
chronic liver disease. ] Hepatol 1995;
22(Suppl 1): 38-41.

2. Ganem D, Prince AM. Hepatitis B vi-
rus infection - natural history and clini-
cal consequences. N Engl ] Med 2004;
350(11): 1118-1129.

3. Guptan RC, Sarin SK, Thakur V. Re-
combinant interferon therapy in pa-
tients with dual infection due to hepati-
tis B and C. Digestive Disease Week Sym-
posium, Washington DC, May 10.-16.
1997, abstract 289.

4. Liaw YF, Tsai SL, Chang ]JJ et al.
Displacement of hepatitis B virus by he-

patitis C virus as the cause of continuing
chronic hepatitis. Gastroenterology 1994;
106: 1048-1053.

5. Liaw YF. Role of hepatitis C virus in
dual and triple hepatitis virus infection.
Hepatology 1995; 22(2): 1101-1108.

6. Maio G, D’Argenio P, Stroffolini T et
al. Hepatitis C virus infection and alani-
ne transaminase levels in the general po-
pulation: a survey in a southern Italian
town. ] Hepatol 2000; 33(1): 116-120.

7. Merle P, Trépo C, Zoulim F. Current
management strategies for hepatitis B in
the elderly. Drugs and Aging 2001;
18(10): 725-735.

8. Strader DB. Understudied popula-
tions with hepatitis C. Hepatology 2002;
36(5; Suppl 1): S226-S236.

9. Stransky J, Malina L, Cieslarovd B et al.
Overt and hidden coinfection with hepa-
titis B and C viruses in chronic liver di-
sease and porphyria cutanea tarda. Acta
Virol 2000; 44(1): 23-28.

10. Stransky J, Buresova H, Stfitesky J et
al. Dlouhodoba lécba chronické hepati-
tidy B lamivudinem nebo v kombinaci
s interferonem. Prakt Lék 2003; 83(8):
461-466.

11. Stransky J. Virova hepatitida B a jeji
klinicky vyznam. Praha: Grada 2001: 89
a 127.

12. Stransky J. Virova hepatitida C. Pra-
ha: Grada 1999: 95-97 a 144.

13. Zignego AL, Fontana R, Puliti S et al.
Relevance of inapparent coinfection by
hepatitis B virus in alpha interferon-trea-
ted patients with hepatitis C virus chro-
nic hepatitis. ] Med Virol 1997; 51(4):
313-318.

doc. MUDy. Jaroslav Stransky, CSc.
www.fnkv.cz

Doruceno do redakce: 13. 3. 2004
Prijato po recenzi: 24. 5. 2004

Vniti Lék 2005; 51(3) m—



