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Kdy podavat nukleotidova nebo nukleosidova

analoga (NA) proti HBV u pacientii s CHD?

m  NA by méla byt podéavéna u pacientd s dekompenzovanou jaterni
cirhézou bez ohledu na to, zda je HBY DNA detekovatelna.

®  NA by méla byt podadvéna u pacientd s kompenzovanou jatern{
cirhézou, u kterych je HBV DNA detekovatelna.

®  NA by méla byt podavana u pacientl bezjaternf cirhézy, u kterych
je HBV DNA vys3i nez 2000 IU/ml.

Neékolik studif prokézalo, Ze béhem doby dochazi k vyznamnym
fluktuacim replikace HDV i HBV. Progresivni pokles HDV RNA nebo
jeji vymizeni mdze vést u pokrocilych jaternich procest k rekurenci
replikace HBV. Navic BLV blokuje vstup HDV i HBV do hepatocytu,
tedy interferuje se zivotnim cyklem obou vird, coz mze vést k reak-
tivaci HBV v pfipadé ukonceni Ié¢by BLV. Proto by se mélo uvazovat
o podani NA v dobé ukoncenf [é¢by BLY a pokud dojde k relapsu
replikace HBV (24, 16, 38).

Profylaxe rekurence HDV po transplantaci jater

B Pacient transplantovany pro CHD by mél po transplantaci dostavat
hyperimunni imunoglobulin proti HBY (HBIG) v kombinaci s NA
s vysokou genetickou bariérou proti vzniku rezistence.

B Postupné narlistd pocet informaci o moznosti vysadit HBIG po 1-2
letech a pokracovat jen v podavani NA. Je potfeba vice studif pro
potvrzeni tohoto pfistupu.

Béhem poslednich 15 let pocet transplantaci pro CHD prekonal
pocet transplantaci pro kone¢na stadia infekce HBV. Od konce 80. let
20. stoleti je transplantace jater schvélena jako zésadni terapeuticky
postup u pacientl s kone¢nymi stadii CHD, s dobrym prezivanim, a to
i pres velmi ¢astou rekurenci HDV ve $tépu (vice nez 70 %). Rekurujici
hepatitida D ve $tépu vsak byva ve vétsiné pfipadd mirna a nevede
k progresivn{ jaterni chorobé, pokud nedojde soucasné k rekurenci
floridni infekce HBV. Proto je kladen velky dliraz na zdbranu rekurence
HBV ve $tépu (39, 40).

NA s vysokou genetickou bariérou proti vzniku rezistence jsou
tenofovir disoproxil fumarat (TDF), tenofovir alafenamid (TAF) a en-
tekavir (ETV). Vzhledem k nefrotoxicité, kterd mlze byt potencovana
soucasnym podavanim kalcineurinovych inhibitord, je lepsi se v po-
transplantacnim obdobf vyhnout TDF, pokud je to mozné (9).

Monitorovani v priibéhu lécby a po jejim

skonceni

m Virologickd odpovéd na lécbu HDV by méla byt stanovena béhem
a po terapii.

m  HDV RNA by méla byt kvantifikovéna kazdych 6 mésicl béhem
lé¢by a kdykoli existuje klinickd indikace.

B Vpfipadé [é¢by PEG-IFNa by méla byt HDV RNA stanovena v dobé
ukoncenf [é¢by a za 6 a 12 mésicl po 1é¢be.

m V pfipadé ukonceni lé¢by BLV by méla byt testovdana HDV RNA
v dobé ukoncenilécby, po 1, 3, 6, 12 mésicich a poté kazdy rok pro
sledovani relapsu replikace viru.
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B Vydetfeni HBsAg by se mélo délat jednou ro¢né v prlibéhu lécby
a po jejim skoncen.

B Prilécbé PEG-IFNa ma vyznam provadét kvantifikaci HBsAg kazdych
6 mésicll v pribeéhu lé¢by a kazdych 12 mésicl po skonceni terapie.

®  HBV DNA by méla byt stanovena kazdych 6 mésicl u pacientd,
ktefi nejsou na lécbé NA, po ukonceni Iécby BLV muize byt nutné
Castéjsf testovani hladiny HBV DNA.

B Béhem antivirové |é¢by by mélo byt provadéno testovani bioche-
mickych marker( aktivity jaterniho onemocnéni (tj. aminotransfe-
raz), krevniho obrazu a navic jaternich funk¢nich testd kdykoli je to
klinicky indikovano.

B Frekvence testovani biochemickych ukazatell by méla byt alespon
kazdych 3-6 mésic(, s nacasovanim modifikovanym podle stadia
jaterniho onemocnéni a typu lécby. V pfipadé lé¢by PEG-IFNa se
tato vysetreni provadéji v dobé ukonceni Iécby, 6 a 12 mésicd po
|é¢bé a potom jednou ro¢né. V pfipadé pferusenf l1écby BLY by
mélo byt provedeno testovani provedené v dobé preruseni lé¢by
anejméné po 1,3, 6 a 12 mésicich nebo Casté&ji dle klinické potteby.

B Stanoveni tuhosti jater (NIT) mUze byt provédéno ro¢né béhem
a po antivirové lé¢bé CHD.

B Biopsie jater by méla byt provedena u pacientd béhem a/nebo
po antivirové [é¢bé tam, kde by histologicka diagndza pomohla
klinickému rozhodovani.

B Béhem a po skoncenf antivirové |écby by méli byt pacienti mo-
nitorovani vzhledem k moznosti vzniku klinickych projevd jaterni
dekompenzace.

Cilem 1é¢by CHD je snizit nebezpeci progrese chronické hepatitidy,
snizit incidenci jaterni cirhdzy, jaterni dekompenzace, HCC a mortality
na jaterni onemocnénti. Dalsim cilem je zlepsenf kvality Zivota pacient
s CHD. Klinické cile 1é¢by CHD je zatim obtizné stanovit. U chronické
infekce HBV nebo HCV je klinickych cil dosazeno supresi virové rep-
likace. V klinickych studiich hodnoticich efekt antivirové lécby CHD je
dosazenf virologické, biochemické nebo kombinované odpovédi jen
,zastupnym” cilem, ktery ma hodnotit efektivitu lé¢by. V soucasnosti
jsou k dispozici jen dtikazy o korelaci dosazeni téchto cil s klinickym
benefitem jen u lé¢by PEG-IFNa, zatimco studie s BLV stale probihaji (3).

Budouci moznosti lécby CHD

Lep$im poznanim Zivotniho cyklu HDV a vzdjemného plsobent
viru a hostitelského hepatocytu se objevily nové terapeutické cile pro
antivirovou lé¢bu CHD. Blokada NTCP vedouci k zédbrané vstupu viru
do buniky je diky BLV jiz v klinické praxi. DalSi mozny pfistup pfedstavuje
zabrana prenylace L-HDAg, ktery je nezbytny pro morfogenezi HDV.
HBsAg ma klicovou roli pfi vstupu HDV do jaterni bunky a pro produkci
zralych viriond, proto nové vyvijené Iéky interferujici s produkci HBsAg
mohou predstavovat nové terapeutické moznosti proti HDV.

Lonafarnib (LNF) je oralné podavany lék, ktery byl plvodné vynalezen
jako onkologicky lék, protoze interferuje s regulaci buné¢ného cyklu, inhibu-
je aktivitu farnesyltransferazy v prosttedi infekce HDV a blokuje farnesylaci
[-HDAg, ktera je nezbytna pro tvorbu virionu HDV. Podle pfedbéznych
vysledkd klinickych studif je LNF, pravdépodobné v kombinaci s PEG-IFNa,
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