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ANAMNEZA + NYNEJSI ONEMOCNENT

Muz, 65 let, Asiat
RA: bezvyznamna
OA: negativni

AA: negativni

FA: Diclofenac p.p.

Nynéjsi onemocnéni: od 1éta 2016 bolesti
kloubu ruky, s otoky a ranni ztuhlosti — RF IgM
seropozitivni — diagnostikovana revmatoidni
artritida — 9.11.2016 jednorazova aplikace
depotniho kortikoidu + zahajena terapie
metotrexatem



NYNEJSI ONEMOCNENTI

9.12.2016 kontrola po 4 tydnech v ambulanci — elevace JT, HBsAg pozitivni,
anti-HBcTot pozitivni — sérologicky nélez odpovidajici HBV infekci — bez
zahajeni lécby, domluvo sledovani v poradné infekcéni kliniky

sérologie bez priukazu HAV, HCV a HEV

12.12.2016 prijaty do nemocnice pro ikterus

sonograficky normalni nalez na jatrech i celé DB, bez znamek portalni
hypertenze

zahajena terapie tenofovirem a lamivudinem

v prubéhu hospitalizace stabilni, bez encefalopatie, ovsem dalsi progrese
koagulopatie a hyperblhrubmemle

Laboratorni vysledky: bilirubin 24..233..257, AST 20,1..87..57, ALT
22,7..71..57, ALP 3..2.8, GGT 1.4..1.2, albumin 34..24, INR 2.17..3.49, HBV
DNA 10 milionu IU/ml

15.12.2016 proto prelozeny na KH IKEM



PRUBEH NA KH

na KH IKEM pokracuje
protivirova terapie
tenofovirem a
lamivudinem

laboratorneé pokles
jaternich enzymi, bez
dalsi progrese
koagulopatie

pacient nesplnuje King’s

College kriteria k
urgentnimu zarazeni na

WL

ACETAMINOPHEN-INDUCED ALF
Arterial pH <7.3 (regardless of HE)
OR all 3 of the following

-INR 6.5

~ Creatinine >300 pumol/l

- HE grade 34

NON-ACETAMINOPHEN-INDUCED ALF
INR >6.5 (regardless of HE)
OR 3 of 5 of the following (regardless of HE)
- Age <10 or >40 years
- Etiology: indeterminate, drug-induced
- Time interval icterus to encephalopathy > 7 days
-INR >3.5
~ Bilirubin =300 pmol/l



PRUBEH NA KH

v nasledujicich dnech laboratorné stale pokles
jaternich enzymu, elevace laktatu, progrese
koagulopatie, sklon k hypoglykémii

— vyznamna progrese syntetické dysfunkce
jater

Pacient splnuje King’s College kriteria,
19.12.2016 zarazenvy na WL k transplantaci
1ater, s urgenci 4

19.12.2016 ve 14:00 hod prelozeny na KARIP




PRUBEH NA KARIP

19.12.2016 pri prijmu pri védomi, spolupracujici,
encefalopatie maximalneée 1. st., KP komp., bez
obehové podpory, korekce koagulopatie +
Invazivni zajisténi

CT bricha - mensi ascites v celé dutine brisni,
mirna difuzni hepatopatie, prostorny zlucnik,
obsah homogenni, sténa nezesilena, drobné
hypodenzni lozisko pri okraji kaudy pankreatu

CTA jater — v normeé



VYPADA TO NA KLIDNOU SLUZBU?




PRUBEH NA KARIP

19.12.2016 béhem vecera skokovy vzestup
laktatu, porucha vnitrniho prostredi, rozvoj AKI

— zahajeno CVVHD

pacient 1 nadale v prijatelném kontaktu, bez
progrese encefalopatie



PRUBEH NA KARIP

19.12.2016 kolem pulnoci hematinovy odpad z
NGS a enterorhagie, anemizace

korekce koagulopatie (substituce FBG + PCCO),
substituce krevnimi derivaty, do medikace pridan
omeprazol a terlipresin v kont. infuzi

anemizace dale bez vyznamné progrese

event. GFSK zatim odlozena — nutnost OTI a
UPVvV



PRUBEH NA KARIP

20.12.2016 v 5:10 hod pro progresi encefalopatie
a rozvoj respiracni insuficience nutnost OTI a
UPV — komplikovano obtiznou intubaci s
aspiraci hematinového obsahu

po OTI rozvoj obéhové nestability s nutnosti
nasazeni vazopresorické podpory
noradrenalinem, paroxysmus FiS s rychlou
odpovedi komor (farmakologicka verze
amiodaronem), pro hranic¢ni parametry
oxygenace agresivnejsi ventilacni rezim (PEEP
13, F102 1,0), BFSK



PRUBEH NA KARIP

20.12.2016 béhem dne dalsi progrese stavu,
MODS, obrovska obéhova podpora (noradrenalin
4-Tug/kg/min), progredujici rozvrat vnitrniho
prostredi 1 pres pokracujici kontinualni eliminaci

dle protokolu pro ALF antiedematozni terapie,
neurochirurgem zavedeno ICP cidlo, substituce
koagulacnich faktort

hypotenze, bradykardie, asystolie — zahajena
KPR s neprimou masazi srdce



EXITUS LETALIS 20.12.2016 vV 14:35
HOD

24 hodin na KARIP

od relativné stabilizované jaterni
dysfunkce k MODS a smrti






METOTREXAT

’ tetrahydrofolat - redukovana a
zaroven aktivni forma kyseliny
listove, dulezity koenzym pri
synteze purint a pyrimidind,
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Hepatitis B Virus
Baltimore Group VII (dsDNA-RT)
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DNA Virus Medium surface protein

HBsAg

prenasi se krvi a telesnymi tekutinami
inkubacni doba je 30—180 (primer 60-90) dni

neni cytopatogenni -> HBV sam o sobé hepatocyt
neposkozu]e - vznik jaterniho poskozeni je zprostredkovan
1Imunitnimi mechanizmy

prubéh zavisi na imunitni kontrole virové infekce
hostitelem




DIAGNOSTIKA

HBsAg | anti- HBeAg | anti- IgG anti- IgM anti- HBV DNA
HBs HBe HBc HBc

Akutni VHB

Chronicka VHB - + + + +/-
aktivni replikace
(HBeAg +)

Chronicka VHB - + _ _ +/- + +/- +
aktivni replikace
(HBeAg -)

Chronicka — inaktivni +
nosicstvi

Prodélana infekce + + +

Uspésna vakcinace




DIAGNOSTIKA

HBsAg | anti- HBeAg | anti- IgG anti- IgM anti- HBV DNA
HBs HBe HBc HBc

Akutni VHB
- - + +/-
+ - - +/- + +/- +
Chronicka — inaktivni + _ _ + + - -
nosicstvi
Prodélana infekce _ + _ + + _ _

Uspésna vakcinace




Jde lécba revmatoidni artritidy a
chronicka hepatitida B k sobé?




CHRONICKA HBV INFEKCE

chronicka infekce HBV nelze zcela eradikovat >
perzistence kovalentné uzavrené kruhové DNA
(cccDNA) v jadre infikovanych hepatocytt >
reaktivita HBV infekce

genom HBYV se integruje do genomu hostitele a mtze
podporovat onkogenezi a rozvoj HCC




PERZISTENCE HBV INFEKCE

o HBV perzistuje v
organismu 1 desitky let
po akutni hepatitidé s
uspésnym prubehem —
ccc-DNA v hepatocytech

o sérologickym obrazem je
pouze 1zolovana anti-
HBc pozitivita

o HBYV prokazan v
jatrech 500 let staré
mumie v Jizni Koreji
(Handong) - prvni

prukaz HBV v
mumifikovaném téle




REAKTIVACE VIRU HEPATITIDY B SPOJENA
S IMUNOSUPRESIVNI TERAPII

virus HBV pretrvava v téle vsech pacientu
1 po uspesne prodelané infekel — pacienti
s anamnézou 1nfekce HBV a
lmunosupresivni terapii jsou vystaveni
riziku reaktivace onemocnéni




REAKTIVACE/REKURENCE HBV

Reaktivace: imunosupresivni lécba — narust
replikace HBV — vzplanuti hepatitidy u dosud
1mnaktivniho nosice HBsAg — HBsAg pozitivni

Rekurence: HBsAg negativni pacienti, ale anti-
HBc pozitivni — navrat HBsAg pozitivity



KLINICKY OBRAZ REAKTIVACE HBV

» zvyseni aktivity aminotransferaz 50%
» dysfunkce jater, ikterus 10%

e fulminantni selhani jater 5%




Jde lécba revmatoidni artritidy a
chronicka hepatitida B k sobe?




NA KOHO SI DAT POZOR?

rizikové skupiny - HBV

ohrozené skupiny

infekce: pacientu - reaktivace
imigranti z endemickych HBV:
oblasti organove transplantace
IVDU transplantace kostni
homosexualové drenée

dét1 HBsAg pozitivnich
matek

hemodialyzovani
pacienti (pred zavedenim
ockovani)

sexualni partneri
nemocnych s HBV

hematologické
malignity

solidni tumory
revmatoidni artritida
Crohnova choroba
ulcerdzni kolitida
psoriaza



NA KOHO SI DAT POZOR?

rizikové skupiny - HBV ohrozené skupiny
infekce: pacientu - reaktivace
imigranti z HBV:

endemickych oblasti
IVDU

homosexualové

dét1 HBsAg pozitivnich
matek

hemodialyzovani
pacienti (pred zavedenim
ockovani)

sexualni partneri
nemocnych s HBV

organové transplantace
transplantace kostni
dreneé

hematologické
malignity

solidni tumory
revmatoidni artritida
Crohnova choroba
ulcerdzni kolitida
psoriaza



PREVALENCE HBV INFEKCE

Prevalence of Hepatitis B
B vigh: = 6%

I High Intermediate: 5%-7%
[ Low Intermediate: 2%-4%
L low%

|| MoData




NA KOHO SI DAT POZOR?

ohrozené skupiny
pacientu - reaktivace
HBYV:

rizikové skupiny -
HBYV infekce:

imigranti z
endemickych oblasti
IVDU

homosexualové

dét1 HBsAg pozitivnich
matek

hemodialyzovani
pacienti (pred zavedenim
ockovani)

sexualni partneri
nemocnych s HBV

organové transplantace
transplantace kostni
drené

hematologické malignity
solidni tumory
revmatoidni artritida
Crohnova choroba
ulcerdzni kolitida
psoriaza



PRED ZAHAJENIM IMUNOSUPRESIVNT]
TERAPIE

sérologické vysetreni hladiny anti-HBc,
HBsAg, HBV DNA

dalsi infekce (virus hepatitidy C, virus
hepatitidy D a HIV)

pacienti anti-HBc a HBsAg negativni —
ockovani pred zahajenim IS terapie

pacienti anti-HBc a HBsAg pozitivni —
nutno posoudit riziko reaktivace HBV —
preventivni 1écba




PREVENCE?

antivirova terapie zahajena soucasné nebo pred
1munosupresivni terapii spolehlivé zabrani reaktlvam HBV
infekce

HBsAg pozitivni pacienti - béhem lécby a 12 mésict po
ukonceni 1écby preventivni antivirova terapie

anti-HBc total pozitivni pacienti > preventivni antivirova
terapie lamivudinem pri podani rituximabu, u ostatnich
pecliva monitorace, zahajeni lécby v pripadée HBsAg reverze

monitorace (ALT, HBsAg, HBV DNA) po dobu lécby a 6
mesicta po ukonceni lécby

volba antivirotika (lamivudin vs. tenofovir nebo entecavir)
zavisi na podavane 1munosupresil, vysl virémie a délce
1monusopresivni lécby



NEJEN METOTREXAT...

kortikoidy
chemoterapeutika
antl-TNF (Infliximab)
anti-CD20 (Rituximab)
ant1-CD52 (Alemtuzumab)

vSechna léc¢iva ovlivaujici imunitni systém




ZAVEREM

HBYV infekce je v soucasné dobé na ustupu diky
plosnému ockovani a dobré prevenci

HBVinfekce je dobre 1éc¢itelna

ALE

stale nevvlécitelna choroba

PROTO

je dulezité myslet na moznost prodélané HBV infekce
predevsim u pacientu s ovlivnénou imunitni odpovedi

vstupni vysetreni a pravidelné kontroly jsou nutné



.‘ Dékuji za pozornost
-




