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Lécba infekce virem hepatitidy B (HBV) pied
planovanym otéhotnénim, v tehotenstvi a pri kojeni
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Vzhledem k nizké incidenci a prevalenci infekce HBV v Ceské republice neni infekce HBV Zen v produktivnim véku ¢astym pro-
blémem. Mnozstvi mladych infikovanych Zzen viak mUze rychle nardst v souvislosti s narlistem imigrace ze zemi s vyssi preva-
lenci infekce HBV, a to zejména z Vietnamu, Ciny, Ukrajiny a Ruska. Nejd(leZit&jsim ukolem je prevence vertikalniho pfenosu
infekce HBV od matek s vysokou HBV virémii na jejich déti béhem porodu. Kombinace aktivni a pasivni imunizace je nékdy
v téchto pfipadech nedostate¢né ucinnd. Podani tenofoviru, lamivudinu nebo telbivudinu béhem tfetiho trimestru gravidity
muze snizit nebezpeci tohoto prenosu. BEhem téhotenstvi je preferovan tenofovir vzhledem k jeho vysoké genetické bariéie
pro vznik rezistence a mnozstvi dat o bezpecnosti jeho podévani.
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Therapy of hepatitis B virus (HBV) infection before planned pregnancy, during pregnancy and breastfeeding

The HBV infection of women in productive period of their lives is not frequent problem in the Czech Republic on account of
low incidence and prevalence of HBV infection. This number of young infected women can rapidly increase with growth of
immigration from countries with higher prevalence of HBV infection, especially from Vietnam, China, Ukraine and Russia. The
most important issue is prevention of vertical transmission of HBV from mothers with high HBV viraemia to their children during
delivery. Combination of active and passive immunization is sometimes not enough effective in these situations. Tenofovir,
lamivudine, or telbivudine administration during the third trimester of pregnancy can decrease the danger of this transmission.
Tenofovir is preferred during pregnancy due its high genetic barrier against HBV resistance and large amount of safety data.
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Uvod

Podle kvalifikovanych odhad(l je celosvétové
chronicky infikovdno virem hepatitidy B (HBV)
350400 milion( lidi. Ceskd republika patii me-
zi staty s nizkou prevalenci infekce HBV. Podle
poslednich sérologickych prehledd z roku 2001
bylo 0,56 % nasich obcant chronicky infikovédno
HBV (1, 2). V soucasnosti je prevalence infekce
HBV v Ceské republice velmi pravdépodobné
mnohem nizsf, protoZze nové vzniklé pfipady
chronické infekce HBV jsou v soucasnosti zejmé-
na diky vakcinaci vzacné a vyznamna ¢ést chro-
nicky infikovanych osob od roku 2001 zemfela.

Infekce HBV mUze vyvolat zdvaznd, zivot
ohrozujici poskozenf jater — fulminantni hepatiti-

du, jaterni cirhozu a prokazany je i pficinny vztah
mezi HBV infekci a hepatocelularnim karcinomem
(HCCQ) - primarnim karcinomem jater. Akutni ja-
terni selhani, jaternf cirhéza nebo HCC vyvolané
infekci HBV patii mezi obecné uznavané indikace
pro provedeni transplantace jater. V celosvétovém
meéfitku rocné umira 0,5-1 milion osob na dekom-
penzovanou jatern{ cirhézu a/nebo HCC a tato
konecna stadia infekce HBV predstavujf indikaci
pro 5-10% transplantaci jater (2).

Cile lIécby chronické infekce HBV

Cilem |écby je prodlouzit délku zivota
a zlepsit jeho kvalitu zabranénim progrese
chronické hepatitidy do jaterni cirhdzy, dekom-

penzace cirhézy a vzniku HCC. Pfedpokladem
pro dosazenf tohoto cile je trvaly Gtlum virové
replikace spojeny s redukci histologické akti-
vity, coz snizuje riziko vzniku cirhozy a HCC.
Infekce HBV nemUze byt trvale eradikovéna
vzhledem k perzistenci kovalentné vézané cir-
kuldrni deoxyribonukleové kyseliny (cccDNA)
viru v jadrech infikovanych hepatocytd. Trvald
pfitomnost cccDNA je pficinou rekurence in-
fekce HBV u imunosuprimovanych pacientd.
Navic genom HBV integruje do hostitelského
genomu a mUze vést ke vzniku HCC.

Lécba musi redukovat hladinu HBY DNA
Vv séru na co nejnizsf Uroven, idedlné pod dolnf
limit citlivosti polymerazové fetézové reakce
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(PCR) v redIném case (10-15 IU/ml). Tato virolo-
gickd suprese vede k biochemické remisi (nor-
malizaci aktivity alaninaminotransferazy — ALT),
Zlepsenf histologického nélezu a prevenci vzniku
komplikaci.

O |é¢bé by mélo byt uvaZzovéno, pokud je
hladina HBV DNA v séru >2000IU/ml, aktivita ALT
vyssinez je horni hranice normy a vysledek jaterni
biopsie (nebo neinvazivniho vysetfeni) ukazuje na
stfedni az tézky zanétlivé-nekroticky proces a/nebo
piinejmensim stiedni fibrézu pfi pouziti standard-
niho skérovaciho systému. V pifpadé splnéni vyse
uvedenych virologickych a histologickych kritérif
ma byt lé¢ba zahdjena i pfi normalini aktivité ALT.
Pfirozhodovani o 16¢bé je nutné vzit také do Uvahy
vék, zdravotnf stav, rodinny vyskyt jaternf cirhdzy,
HCC a extrahepatélnich komplikaci.

Obecné jsou mozné 2 strategie |é¢by chro-
nické hepatitidy B — casové omezena a ¢asove
neomezena (dlouhodobd) Ié¢ba. Pro ¢asové
omezenou |écbu Ize obecné pouzit pegylo-
vany interferon (PEG-IFN) alfa. V soucasnosti
je viak v Ceské republice jen minimum pa-
cientld vhodnych pro Ié¢bu PEG-IFN. Cilem
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dlouhodobé |é¢by je suprimovat replikaci HBV,
tedy udrzet HBV DNA v séru pod hranici de-
tekovatelnosti metodou PCR v redlném case,
a tim zastavit ¢i zpomalit progresi jaterniho
onemocneéni. Pro dlouhodobou [é¢bu jsou
nejlepsimi léky tenofovir (TDV) a entecavir
(ETV), a to vzhledem k jejich vysoké Ucinnosti
a soucasné vysoké genetické bariéfe pro vznik
rezistence, coz ma pfi dlouhodobé Ié¢bé mi-
moftadny vyznam. Lé¢ba lamivudinem (LAM)
je zatizena nejvyssi pravdépodobnosti vzniku
rezistentnich mutant viru. Proto Ize monote-
rapii LAM doporucit pouze k 1é¢bé tézkého
pribéhu akutni hepatitidy B nebo k pokraco-
véani dlouhodobé lé¢by pacientl s chronickou
hepatitidou B s dobrou virologickou odpovédi
na LAM (tj. s negativni virémif). Zahajovat Ié¢bu
chronické infekce HBV lamivudinem se v sou-
¢asnosti nedoporucuje z divodu nebezpeti
vzniku rezistence (1, 2).

Vzhledem k nizké incidenci a prevalenci in-
fekce HBV v Ceské republice se Iékaf nesetkava
s problematikou 1é¢by Zen v produktivnim veéku
prilis ¢asto. Narlsté vsak procento cizinek, které

jsou standardné zdravotné pojistény, a proto
¢astéji navstévuji lékare rdznych odbornosti,
coz u nich vede k diagnostikovani chronické
infekce HBV. To plati zejména pro imigrant-
ky ze zemf s vysokou prevalenci infekce HBV,
pro Ceskou republiku jsou z tohoto hlediska
vyznamné predeviim Zeny z Vietnamu, Ciny,
Ruska a Ukrajiny.

Zeny planujici téhotenstvi

Pokud se jednd o zenu bez pokrocilé fibrézy
pocitajicl s téhotenstvim v blizké dobé, je mozné
pockat se zahdjenim lé¢by az po porodu, event.
az po ukoncenf kojeni. V pfipadé pokrocilé fib-
rézy nebo cirhézy je na misté okamzité zahajeni
|écby, pokud Ize téhotenstvi pldnovat do bu-
doucna. Pfednost by méla mit ¢asove omezena
|é¢ba PEG-IFN, pokud nejsou pfitomny jeji kon-
traindikace. Nutnosti je adekvatni antikoncepce
béhem této lé¢by. Pokud neni mozné 1é¢it PEG-
IFN nebo tato Ié¢ba selhala, je nutna Ié¢ba TDV
nebo ETV.Vzhledem k pfedpoklddané nutnosti
lé¢by i béhem event. téhotenstvi v budoucnosti
ma prednost v této indikaci TDV (1, 2).
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Zeny, které neplanované
otéhotnély béhem
antivirové lécby
Pokud se jednd o Zenu s pokrocilou fibrézou
nebo cirhdzou, je nutné pokracovat v 1é¢bé za
téchto podminek:
B PEG-IFN musi byt vysazen a nahrazen TDV
B ETV by mél byt nahrazen TDV, protoze ma
vysokou Uc¢innost a genetickou bariéru pro-
ti vzniku rezistence a k dispozici je nejvice
informaci o bezpecném podavani béhem
téhotenstvi (1, 2).

Téhotné zeny

Podle americké klasifikace US FDA
Pharmaceutical Pregnancy Categories, kterd rozli-
Suje 5 kategorif 16U (A, B, C, D, X) podle mozného
ovlivnéni téhotenstvi, patfi TDV do kategorie B
(tedy s druhym nejnizsim rizikem) a LAM a ETV do
kategorie C. Protivirova lé¢ba u gravidnich zen by
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neméla byt zahajovéana, pokud to nenf vzhledem
k aktivité a pokrocilosti jaterniho procesu nezbyt-
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Prevence perinatalniho prenosu
HBV u hyperviremickych matek

Prevence perinatdlniho pfenosu HBV stan-
dardnf kombinaci pasivni a aktivni imunizace
nemusi byt u matek s velmi vysokou virémif
dostate¢né ucinnd. U Zen s hladinou HBV DNA
v séru > 10%7 1U/ml, které jsou vétsinou HBeAg
pozitivni, je riziko vertikdlniho prenosu HBV > 10%
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mUZe u pacientek s vysokou HBV DNA v séru
podavani vyse uvedenych perordlnich virostatik
v poslednim trimestru zvysit U¢innost pasivni
a aktivni imunizace proti HBV. Pokud byla lé¢ba
témito léky indikovéna pouze z ddvodu prevence
perinatalniho prenosu, mdze byt ukoncena bé-
hem prvnich 3 mésicl po narozeni ditéte (1, 2, 6).

Kojici matky

HBsAg Ize v matefském mléce prokazat,
ale kojeni neni kontraindikovano u HBsAg po-
zitivnich matek, zejména pfi standardnf pasivni
a aktivni imunizaci novorozence. Bezpe¢nost
|é¢by perorainimi virostatiky pfi kojeni nenf
znédma. TDV pfechazi do matefského mléka, ale
jeho ordIni biologickd dostupnost je limitovana,
a détijsou proto pfi kojeni exponovény jen malé
davce léku. Pfesto nelze 1é¢bu TDV pfi kojent
doporucit, protoZe nejsou znamy Ucinky Iéku
na novorozence a kojence (7).
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