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Hepatitida C, vyziva a soucasné moznosti lécby

Ludék Benes, Lubomir Skladany’

'HEGITO - Hepatologické, gastroenterologické a transplanta¢ni oddéleni Il. interni kliniky SZU, FNsP F. D. Roosevelta,

Banska Bystrica

Virova onemocnéni jater, zvlasté hepatitidy C (HCV), jsou zavaznym medicinskym problémem svéta. Piehled stru¢né shrnuje znamé

poznatky o HCV, vyzivu pfi HCV, dosud s minimem informovanosti v medicinské literature, a sou¢asné moznosti lé¢by.

Kli¢ova slova: hepatitida C, vyziva pfi nemoci, sou¢asné moznosti lécby.

Hepatitis C, nutrition, and current treatment options

Viral liver diseases, particularly hepatitis C (HCV), are a major health problem worldwide. The review briefly summarizes up-to-date
knowledge on HCV, nutrition in HCV, dealt with only marginally in the medical literature so far, and current treatment options.

Key words: hepatitis C, nutrition during illness, current treatment options.

Uvod

Virova onemocnénf jater jsou na rozdil
od hepatitid jiného, nevirového, typu nakaz-
liva. Jsou zanétlivymi onemocnénimi jater.
Nejrozsitenéjsimi typy jsou hepatitidy (Zlouten-
ky) typu A, B a C. Prvni pfiznaky, jako je malat-
nost, bolesti kloubt a svall, casto pfipominaj
spide chfipku. Nejsou tak vyrazné a typické, aby
nakaZeného donutily vyhledat Iékafskou pomoc.
Viditelné zeZloutnuti klZze, bélma a tmava moc
se u vétsiny nakazenych neobjevi, a tak jedinou
cestou, jak odhalit onemocnénti, jsou krevnf tes-
ty. Na ty vSak pacient dochazi az po rozvinutf
onemocnéni, béhem jehoz inkubacni doby
se virus maze bez védomi infikovaného prena-
et. V soucasnosti se uvadi, Ze je hepatitidou C
celosvétové infikovanych minimalné 170 mil.
osob, ztoho 31,2 mil. v Africe, 13,2 mil. v Americe,
z toho v USA 39mil. infikovanych, 21,3 mil.
ve sttedomofskych statech, 89 mil. v Evropé,
32,3mil. v jihovychodnf Asii v¢etné Indonézie,
62,2 mil. v oblasti zdpadniho Pacifiku veetné Ciny
a Japonska. V Evropé je infekce rozsitena vice
ve vychodnich nez zdpadnich, industrializova-
néjsich zemich. Z celkového poctu infikovanych
se predpoklada, Ze je asi 20% v akutnim stadiu
nemoci, 70% jiz ve stadiu chronickém. Do fatél-
nich stadif pfechdzi v pffpadé cirhézy asi 40%
pacientd. Hepatoceluldrnim karcinomem kon¢i
priblizné 60% pacientl. Jedinym fesenim pro-
zatim zGstava jen transplantace jater, ktera vsak
telné zavisld na mnozstvi darcl. Potfeba darcl
viak prekracuje nabidku. Piesto bylo v CR jiZ
Uspésné provedeno vice nez 1000 transplantaci.
Do kritické situace se dostavaji nekteré staty,
kde transplanta¢ni moznosti, tzn. zejména po-
tfeba jater, vysoko prekracuji pocet darct. Podle
nepotvrzenych informaci je v USA témér 10x

mensi pocet darcl a transplantacni kapacita, nez
je skute¢na potfeba. Nékteré statistiky uvadéji,
Ze se ro¢né objevi vice neZ deset novych pfipa-
dd na 100000 obyvatel. K pfenosu hepatitidy C
dochézelo zejména pti krevni transfuzi, coz bylo
prakticky az do roku 1992 nekontrolovatelné.
Prenos infekce je mozny kontaktem s krvi pa-
cienta nebo infikovanymi predméty, véetné
opakované pouzitych injekenich jehel, zvlasté
u drogove zavislych apod. Kinfekci mize doché-
zet i neadekvétni sterilizaci |ékafskych nastrojd,
vcetné zubnich, ale téZ ndstroji pouzitymi pfi
stffhani a holeni, manikufe, pedikdfe nebo zub-
nimi kartacky, ntzkami a vim, co event. bylo
kontaminovéno krvi. Bohuzel jsou dnes popsa-
ny prenosy i pti endoskopickych vysettenich.
Pfitom je pomérné malo zndmym faktem vy-
sokd termostabilita viru az do 170°C. Nebezpedf
pfenosu nehrozi pfi ndhodném kontaktu, jakym
muze byt obejmuti, polibeni nebo dokonce
pouziti jidelnich pfibord.

Uvadi se i moznost pfenosu nechradnénym
sexem, zvlasté stiidanim partnerd navic pfi-
padné nakazenych HIV. Infekce HCV je mozn4,
i kdyz vzacna piercingem. Riziko pfenosu vi-
ru hepatitidy C z matky na nenarozené dité je
spojovano se sérovymi hladinami RNA v krvi
matky a také existuje souvislost s HIV pozitiv-
nim onemocnénim. Je-li matka HIV negativni,
neuziva-li drogy injekéni cestou a nepodstoupila
krevni transfuzi, je nebezpedi pfenosu na dité
u matek se Zloutenkou typu C mezi 0 az 18 %.
Pfenos viru na plod je pravdépodobné nejvyssi
u Zen s hepatitidou C, kde hladina (tedy stupen
zredéni krevniho vzorku) virové RNA v krvi je
vice nez 1 milion IU/ml. Naproti tomu matky,
u kterych se virovd RNA v krvi neobjevila, na dité
Zloutenku C nepfenesly. U manzelskych parl je
prenos velmi maly, uvadf se kolem 39%. V né-
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kterych pracich se objevily Udaje, které spiSe
uvedené procento povazuji za velmi nizké.

Od prvého pfenosu viru hepatitidy C (viz
obrézky 1, 2) pfi transfuzi krve uplynulo jiz 51 let.
Teprve vsak uprostied roku 1970 H.J. Alter a je-
ho tym popsali posttransfuzni pfenos hepatitidy,
kterd nebyla ani typu A nebo B. Byl identifiko-
van virus nazvany ptvodné jako non-A, non-
-B hepatitis. Po vice nez deseti letech (1987) M.
Houghton, Qui-Lim Choo a G. Kuo v rdmci spo-
luprace s dalsimi (D. W. Bradley) (2) pouzili novou
metodu molekuldrniho klonovani, jejiz pomoci
bylo mozné vyvinout diagnosticky test a ovéfit,
Ze H.J. Alter objevil opravdu novy virus, ktery byl
nasledné oznacen jako virus hepatitidy C (1, 2).
Prace byla sice publikovéna, ovsem teprve v roce
1990 byl k dispozici prvni test. Virus hepatitidy

Obrdzek 1. Jitra a virus hepatitidy C
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Obrdzek 2. Virus hepatitidy C na snimku z elek-
tronového mikroskopu. Méfitko 50 nm
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Obrdzek 3. Schematické struktura HCV

Obrdzek 4. Replikace HCV
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Obrdzek 5. Struktura ribavirinu a jeho proléciva
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C byl béZné testovan teprve az v roce 2000, kdy
opét H. J. Alter a M. Houghton rozsifili svou skri-
ningovou metodu, coz pochopitelné zna¢né
zredukovalo riziko pfenosu hepatitidy C napfi-
klad pfi transfuzi krve. Usp&$nost testu jedno-
znacné potvrzuje 30% infikovanych pfi transfuzi
krve v roce 1970 (USA) a 0% v roce 2000 (3). Dnes
je zndma struktura viru (obrazek 3).

Lécba neni bohuzel az do dnesnich dn(
vzdy Uspésna, jak bude uvedeno v jiné ¢asti.

Hlavni komplikacf chronické hepatitidy C je
cirhdéza a nadory jater. Vzhledem k tomu, Ze jatra
jsou dllezitym Zivotnim orgdnem, jsou pacien-
ti s nefunkénimi jatry bezprostiedné ohrozeni
na Zivoté, nebot se v jatrech odehrédva vétsina
metabolickych proces(, detoxikaci, zazivani
a produkce proteind.

Chronicka infekce prechazi do stadia fibrozy
a nasledné cirhézy, k cemuz dochdazi obvykle
po fadé let. S cirhdzou potom souvisi fada kom-
plikaci, v¢etné nadorl jater s incidenci az sedmi
procentnf, ezofageélni a zaludecni varixy. U pa-
cientl se objevuji pavouckové névy v disled-
ku poruchy faktord srézeni krve, svrbénf téla
jako nésledek poruchy odstrafiovani toxickych
ldtek prostupujicich do krve a tim i do klze.
Pozorovatelné jsou zmény stolice a moce.
Vyskytuji se poruchy hormonalniho systému
a nékdy, vétdinou po delsi dobé, i poruchy cen-
tralniho nervového systému.

Obrdzek 6. Interferon a jeho pegylovana forma

Osoby infikované HCV vykazujf vysoké hla-

diny alanin transamindzy (ALT), aspartat trans-
amindzy (AST) a déle v plazmé HCV-RNA.

HCV ma fadu vlastnosti podobnych HIV.
Zejména velkou variabilitu viru.

Soucasné moznosti lécby

Vakcina proti hepatitis C dosud neexistuje
a soucasna medicina nema v rukou dostatecny
prostfedek pro jeji [é¢bu s ohledem na toxi-
citu a ucinnost. PGvodni aplikace interferonu
alfa' (obréazek 6) byla prakticky bez vysledku.
Statisticky zaznamenana Uspésnost byla kolem
17 %, coz je vlastné horsi vysledek nez placebovy
efekt. Kombinace s antivirotikem ribavirinem
(obrazek 5) jiz byla mnohem vyhodnéjsi (Uspés-

1. neobchodnf ndzvy jsou psany s malym pocate¢nim pis-
menem a odpovidaji nomenklatufe WHO dle International
Nonproprietary Names (I.N.N.)
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nost az 27 %), ale ¢asto dochazf k nezadoucim
Ucinkdm, jakymi jsou deprese, hemolytické ané-
mie nebo horecky.

Pravé proto je vyzkum v této oblasti velmi
dynamicky a snazi se vyuzit novych poznatkd
molekularni biologie, které umoznuji, diky po-
chopeni mechanizmu onemocnéni, sofistiko-

Do praxe jsou rychle zavadéna léciva
s vyhodnéjsi dostupnosti a prodlouzenymi
davkovacimi intervaly, kterd jsou navédzand
na polymer polyethylenglykol (obrazek 6):
-pegylované interferony: INF 2a, 2b (napf.
Pegasys® Pegintron®), zavedené do klinického
vyzkumu v r. 2003 a do praxe v 2004-2006.

Kombinace pegylovaného interferonu s ri-
bavirinem a plvodni pokusy i s jeho prolécivem
viramidinem byla jiz terapeuticky velmi vyhod-
na. Lécebny efekt se zvysil az na 50 %. Preklinické
studie byly provedeny i v kombinaci s amanta-



dinem, ale tato trojkombinace se neukazala jako

vyhodna.

Interference je teprve nékolik let zndmy
mechanizmus pfirozené obrany bunék proti vi-
rovym ndkazam a hraje také ddlezitou roli pfi
posttranskripcni regulaci genové exprese. Jeji
objev zpUsobil obrovskou revoluci v mnoha
odvétvich molekuldrnf biologie, genetiky a bio-
chemie. Zékladnim predpokladem interferen-
ce je transkripce RNA, kterd je komplementarni
k molekule RNA urcené pro degradaci. Tyto malé
interferujici RNA (siRNA) pfepisované z genomu
a zpracovany na molekuly o velikosti cca 20 nuk-
leotidd interaguji s komplexem proteinl a vy-
tvafi RISC (RNAI silencing complex). Po rozeznani
komplementarni molekuly RNA komplexem RISC
v cytoplazmeé burky dochézi k jeji degradaci. Tyto
vlastnosti jsou limitujicimi faktory pfi vyvoji vakcin
proti viru hepatitidy C. Proti hepatitiddm Aa B
existuje jiz u¢inna vakcina, proti hepatitideé C viak
nenf dosud k dispozici, a to vzhledem k rlznym
odlisnym vlastnostem. Genetickd informace viru
hepatitidy C (HCV) je uloZzena v jediné molekule
RNA o velikosti 9,6 kb. Polyprotein viru hepatitidy
Cje hostitelovymi protedzami $tépen na 10 jed-
notlivych proteint (obrazek 7).

Jednim z problémU pfi vyvoji antivirotik je
variabilita genomu vir(l a ndsledné i antigennich
vlastnosti. U virové hepatitidy typu C je speci-
alné variabilita zpGsobena velkou chybovostf
RNA dependentni polymerdzy, kterd generuje
mutace ve strukturnich i funkénich proteinech
viru. To véak udrzuje urcitou genomovou plasti-
citu a je ddvodem, Ze nelze jednoduse vyvinout
Ucinnou vakcinu. V rdznych stadiich klinického
zkouseni je nékolik desitek typl vakcin, stovky
chemickych sloucenin, pfevézné typu kratkych
peptidd a téZ potencidlnich biologickych Iéciv.
Antiviroticky plsobici latky proti viru hepatitidy
C jsou dnes rozdélovény podle mechanizmu
Ucinku na (10):

B jnhibitory protedzy NS3/4A: blokujf protedzu
viru hepatitidy C genotypu 1, telaprevir
protedzu i genotypu 2. Telaprevir (Vertex),
boceprevir (Merck), TMC435 (Tibotec)
inhibuje protedzu genotypu 4, 5 a 6.
Danoprevir (Genentech-Roche), vaniprevir
(Merck), BI201335 (Boehringer-Ingelheim),
narlaprevir (Merck), BMS-650032 (Bristol-
Mayers Squibb), ABT-450 (Abbott), GS-9451
(Gilead), GS- 9256 (Gilead), MK-5172 (Merck),
tzv. ,druhd generace” plsobf i tam, kde prvni
vykazuje rezistenci (telaprevir, boceprevir),

B nhibitory nukleosid/nukleotid analogt RdRp:
inhibuji dideoxynukleosid trifosfat do RNA
genomu: RG 7128 (Genentech-Roche),

Obrdzek 7. Genom HCV
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IDX184 (Idenix), PSI-7977 (Pharmasset), PSI-
938 (Pharmasset)

B nhibitory nenukleosidi RdRp: tegobuvir
(Gilead), filibuvir (Pfizer), ANA5 98 (Anadys),
BI207127 (Boehringer-Ingelheim), ABT-333
(Abbott), VX-222 (Vertex)

B jnhibitory NS5A pUsobi dosud neznamym
mechanizmem, zfejmé na replikac¢ni cyklus:
BMS-7 90052,

B nhibitory cyklofilinu: jsou analogy cyk-
losporinu, ale se ztrdtou imunomodula¢nich
vlastnosti cyklosporinu A. Blokuji peptidyl-
prolyl cis-trans isomerdzovou aktivitu jako
dulezitou roli pfi replikaci viru: alisporivir
(Novartis), SCY-465 (Scynexis).

Mezi novéd nadéjnd Iéciva patii telaprevir
(obr.8).V USA je schvélen k pouzitf FDA v 1. 2010
a do praxe mél byt zaveden v roce 2011.

Mechanizmus Ucinku telapreviru je zalozen
na pifmém zésahu vici proteédze viru hepatitidy C,
kterd je esencialnim enzymem pro virdini replikaci.
Nadéjnymijsou napf. VX-222 a VX-759, latky, které
jsou zafazovany mechanizmem Ucinku do skupi-
ny inhibitorl polymerazy, a to na rozdil od tela-
previru, ktery je inhibitorem uvedené protedzy.
Porovndvaci klinické studie VX-222 s telaprevirem
jsou jiz v béhu. Vzdy se viak pocité pfipadné po-
uzitl v kombinaci s ribavirinem a pegylovanym
interferonem.

PYi pouziti kombinace pegylovaného interfe-
ronu, ribavirinu, telapreviru a VX-222 se dokonce
pfedpoklada zkraceni doby lé¢by a Ucinnost
az 100%. Nadéjné predpovedi uvadeji zacatek
pouziti mezir. 2012-2015.
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Obrdzek 8. Chemicka struktura telapreviru
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Obrdzek 9. Struktura a chemicky nazev bocepreviru
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(1R, 2S, S, S)-N-[(2H)-4-amino-1-cyklobutyl-3,4-di-
oxobutan-2-yl)]-3-(25)-2-[(tert.-butylkarbamoyl)
aminol-3,3-dimethylbutanoyl)-6,6-dimethyl-3-aza-
bicyklo [3.1.0.] hexan-2-karboxamid

Telaprevir je zavadén firmou Vertex ve
spolupréci s Tibotecem BVBA a Mitsubishi
Tanabe Pharma v USA, Kanadé a Australii,
v Evropé ve spoluprdci s firmou Janssen (vCet-
né zemi stfedni Evropy). Registrace probiha téz
v Japonsku (Mitsubishi Tanabe Pharma) a v dal-
sich zemich dalného vychodu.

VX-222 patfi na zékladé soucasnych vyzku-
m0 k nenukleosidovym inhibitorlm viru hepati-
tidy C, NS5B polymerdazy a pfedpoklada se jeho
peroralnf pouzivani.
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Boceprevir (obrézek 9) (INN) je inhibitorem
protedzy (7) studovany pro pfipadné pouZzitf
v [é¢hé hepatitidy C, genotypu 1. VaZe se na ne-
strukturdini NS3 aktivni stranu viru. Vyvinut
byl firmou Schering-Plough a ve spolupraci
s Merckem v r. 2009.

Pro Uplnost je vhodné doplnit IéCiva, resp.
potencidlni léciva, i seznamem preparatd, které
se dostaly do 3. faze klinickych test0, pfipad-
né ido 4. faze, a u kterych je redlnd nadéje,
Ze se v pribéhu nepfilis dlouhé doby objevi
na trhu. Kromé jiz uvedenych telapreviru a bo-
cepreviru jsou v pokrocilych fazich vyzkumu:

Infergen, konsenzudlnf interferon, pouzity
v roce 1996, ale dosud neexistujici v pegylované
formeé. Je méné Uspésny nez zndméjsi interferon
alfa. Viysledky viak nebyly publikovany, medicin-
ské informace o dalsim vyvoji Infergenu chybi.
Projekt dosud nebyl zcela ukoncen. Soucasny dr-
Zitel licence, firma Three Rivers Pharma, rozsifila
v bfeznu 2009 sva distribu¢ni prava k Infergenu
na cely svét s vyjimkou Japonska (zde ziejmé
licence zUstava firmé Astellas).

Taribavirin (dffve oznacovany jako
Viramidine) ma slouZit jako ndhrada ribavirinu.
Ribavirin vznikne rozstépenim taribavirinu pfi-
mo v jatrech. Tim by mélo dojit k vyznamnému
potlaceni nezddoucich efektl (predevsim ané-
mie), které jsou s uzivanim ribavirinu spojeny.
V zat1 2006 byly zvefejnény vysledky lll. faze
klinickych testd. V kombinaci s pegylovanym
interferonem (Pegintron®) doslo ke znatelnému
potlaceni nezaddoucich vedlejsich ucinkd. V po-
rovnani s ribavirinem byl nizsi vyskyt anémie,
zéroven vsak byla nizsii Ucinnost lécby. Podavéni
vyssich davek taribavirinu (20-35mg/kg/den)
prokdzalo stejnou Ucinnost jako ribavirinu v dav-
kach (800-1400 mg/den). Vysledky dosavadnich
klinickych testd ozndmené v cervnu 2009 byly
oznaceny jako slibné.

Zalbin (dfive albuferon, resp. albinterferon
alfa-2b) (Human Genome Sciences) je interferon
navazany na albumin — protein, ktery se v lid-
ském téle (v krvi) bézné vyskytuje. Cil této Upravy
je podobny jako u pegylace. Zpomalit odboura-
vani latky v téle, aby mohla byt aplikovéna v del-
Sich ¢asovych intervalech. Molekulovd hmotnost
albuferonu je 85,7 kDa a ocekava se, ze by jeho
aplikace postacovala jednou za dva tydny (na-
misto jednotydenni u dnednich pegylovanych
interferon(). Nepfedpokldda se tedy vy33i icin-
nost, ale méné casta aplikace. V listopadu 2009
byla FDA podéna z&dost o schvaleni Zalbinu®
pro americky trh. Klinické studie, na kterych je
7adost zaloZena, dokladajf pfinejmensim stejnou
Uspésnost écby, jaka je u pegylovaného interfe-

ronu (Pegasys®), pficemz Zalbin® byl aplikovan
pouze jednou za dva tydny. V Evropé ma byt
preparat prodavan pod nazvem Joulferon®,

Zaroven probihd Il. faze klinickych testd pro
alikaci Zalbinu® jednou za mésic.

Riziko nelspéchu je pfi vyvoji novych I1ékd
vysoké. Je fada latek, které nakonec neuspély.
O mnohych se informace nezvefejiiovaly, ne-
bot farmaceutické firmy jsou pfi ukoncovani
neuspésnych projektd mnohem méné sdilné.

V poslednich letech se objevila i 1écCiva
z oblasti biofarmaceutik: Jednd se o bavituximab —
(dffve Tarvacin®) Udajné redukujici hladinu HCV
$83% Uspésnosti. V ddvce 3mag/kg snizuje hla-
dinu RNA viru hep. C (oznacuje vysku antivirdIni
aktivity), a to jiz po tfech dnech od zahdjeni [écby;
rituximab — (Rituxan®) s moznym terapeutickym
vyuzitim pfi revmatoidnf artritidé (v kombinaci
s metotrexatem), se ukdzal jako perspektivni é&i-
vo virové hepatitidy C v kombinaci s ribavirinem
a pegylovanym interferonem.

Existuje lé¢ba i pfirodni medicinou. Zndmé
jsou pokusy s Iékofici a dalsimi rostlinami (schi-
sandra, ginseng, sophora, véetné dalsich kom-
binovanych extraktl rostlin) v ¢inské mediciné
a japonské Kampo mediciné (napf. TJ-108) (11).
Statistiky UspéSnost neuvadéji, resp. klinické
studie nejsou kompletni nebo nebyly uverej-
nény.

Ucinna lé¢ba nebo znacné zlepseni paci-
entl s hepatitidou C nastava po dlouhodobém
podavani silybininu (extraktu z Ostropefce
maridnského (napf. Lagosa®) ve vysokych
davkach az 10x prekracujicich unas obvyk-
le podavané denni davky, kyseliny a-lipoové
(napf. Thiooctacid® 600 mg/den) a selenu (50—
1000 pg/den).

Inicidtor této 1é¢by (8) pfedpoklada antioxi-
da¢nf Ucinky silybininu, doplhiovani SH skupin,
resp. cysteinu, do glutathionu a dal3ich, fyzio-
logickych obrannych antioxidac¢nich systémd.
Doplnéni Se se povazuje za ddlezité zvlasté
zdlvodu tvorby a funkce metaloenzymd, jejichz
produkce ve starSim véku je zna¢né utlumena
nebo zcela chybi a miZe byt pficinou vzniku
mnoha nemoci. Misto kyseliny a-lipoové Ize zfej-
mé pouzit N-acetyl-L-cystein (ACC®) v kombinaci
s melatoninem, ktery navic redukuje symptomy
demence (12) a v kombinaci s ACC zlep3uje me-
tabolické systémy.

Hepatitida C je zna¢nou hrozbou soucas-
nosti. Nadéjna a Ucinna lécba se ocekava napr.
kombinaci pegylovaného INF, ribavirinu, boce-
previru a telapreviru. Mohla by znamenat trvalou
eradikaci viru. Tim by se stala hepatitida typu C
vylécitelnd.
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Vyziva

Problematickou zlstava vyZiva pacientd, dis-
kutovana teprve v poslednich rocich. Je nutné
hned v Uvodu napsat, Ze o problematice vyzivy
je jen velmi malo medicinskych informaci. Dietnf
pokyny pfi hepatitiddch A a B nejsou pravdépo-
dobné zcela totozné s dietou pfi hepatitide C.

Néktefi pacienti zvlasté v akutni fazi one-
mocnéni a na zac¢atku rekonvalescence po-
pisuji pozvolné narlstani nevolnosti béhem
dne. Proto fada pfirucek a publikaci doporu-
Cuje rekonvalescentdm jako zaklad diety vy-
datnou snidani. Pro pacienty, kterym velka
snidané nevyhovuje a celd 1éta jsou zvykli
jist rdno jen maélo, je lepsi ze dne na den své
ndvyky neménit. Kazda zména, a tykd se to
izmén klepsimu, by méla byt pozvolna.
Nemocni pfi hepatitidé C zpravidla Spatné sna-
Seji nepravidelnosti ve stravovani. Doporucuje
se jist pravidelné a v klidu. Je dobré rozdé-
lit interval jidla na 5-7 mensich porci denné.
V dieté pfi jaternim zanétu by meély byt zastou-
peny viechny tfi zékladni slozky potravy, tedy
cukry, jejichZ podil bude zvolna klesat, bilkoviny
a omezené mnozstvi tukd. V rekonvalescenci
je dieta pfevazné bilkovinnd az do davky
1,5g/kg télesné hmotnosti (denni minimum
bilkovin je 0,5g/kg), pokud neni zvyseny pfi-
vod bilkovin zjinych d@vodd nevhodny (napf.
pfi sou¢asném onemocnéni ledvin). Bilkoviny
slouzi jako stavebni materiadl a rovnéz jako
vydatny zdroj energie. Bilkovinou Zivocisné-
ho ptlvodu je napf. tvaroh. Tuky omezujeme
zpocatku na cca 20-40g/den. Olej je lépe
pouzivat olivovy, ktery méd spiSe pfiznivé ucin-
ky. Z jednotlivych surovin nejsou doporuco-
vana tuc¢na, tézko stravitelnd masa, vnitfnosti,
nevhodné jsou uzeniny. Vzhledem k vysokému
obsahu tukl vylou¢ime slaninu, sadlo, Skvarky,
omezime i mlé¢né vyrobky s vysokym obsa-
hem tukd (smetana, smetanové jogurty). Téz
vajec¢ny Zloutek je vyznamnym zdrojem tukd,
prevazné cholesterolu. Nevhodné jsou nady-
mavé potraviny, proto doc¢asné omezime lus-
téniny, nadymavou zeleninu (Cerstva cibule,
vetsi mnozstvi ¢erstvého cesneku, zeli) a Cerstva
kynutd tésta ¢i tésta s vyssim obsahem tuku.
Vyhneme se aromatickému ovoci a drobnym
peckovicim (rybiz), Houby ve vétsim mnozstvi
jsou tézce stravitelné a jejich vyzivovéd hodnota
je mald. Odvar z hub nebo par kouskd Ize po-
uzit k dochuceni pokrmd, jinak je lepsi se vy-
hnout houbovym jidlim napt. typu smazenice.
Hodné tuku obsahuji i ofechy, mak a kakao,
proto je rovnéz omezime. Pouzivani ¢okolady,
i kdyz obsahuje tuky, je dosud sporné. Ma totiz



antifibroticky Ucinek. Pikantni pokrmy (napf.
plisiové syry), pochutiny (hofcice, majonéza)
a drazdivé koreni (pepf, chilli, kari apod.) je Iépe
nepouzivat, pfipadné je do jidelni¢ku zafazovat
velmi zvolna, dle tolerance zazivaciho traktu.
Pokud pacient nékterou potravinu nesna-
$i, byt by byla i potravinou doporucovanou,
je lépe se drzet vlastnich potfeb a zvyklosti
a do svého dietniho jidelni¢ku ji nezafazo-
vat. Lidé nemaji stejné stravovaci navyky
i chuti. Proto je potfebné dodrzovat toleran-
ci, respektive netoleranci k nékterym jidlam.
P¥i stravovani je dllezité dbat na spravnou tech-
nologii pfipravy pokrm0. Nevhodné jsou me-
tody, pfi kterych dochazi k prepalovani tukd.
Jednd se o smazeni, grilovani a peceni za vyso-
kych teplot. Vhodné postupy pfi pfipravé zdra-
vych dietnich pokrmU jsou jen vafeni a dusent.
Smazeni Ize nahradit rychlym orestovanim su-
rovin na suché panvi a nadslednym dusenim.
Rovnéz peceni je I1épe modifikovat, surovinu
opécinasucho na povrchu a po podliti dohoto-
vit dusenim. Jidlo je tfeba pfizplsobit nemoci,
a to spise nez zplsobem pfipravy omezenim
potravin. Pfi dietnfm stravovani, alespof v prv-
nich tydnech rekonvalescence, je nutné dbat
na to, aby pokrmy byly Cerstvé, pfipravené tésné
pred konzumaci. Pokud se vafi do z&soby, je
nutné zachovévat hygienické postupy a po-
krm, ktery nebyl spotfebovan, ihned zchladit
a uschovat v lednici, pfipadné v mrazédku, aby
nedoslo k pomnoZeni bakterii pfi delsim stani
pfi pokojové teploté. K nékolika daldim dulezi-
tym opatfenim nutnym k Ucinné 1é¢bé patii
predevsim striktni zakaz konzumace alkoholu
a téz hroznového vina. Pro jatra je alkohol silnym
jedem, drogou, znacné zatézujici jatra. Jaterni
dieta by méla rozhodné vyloucit i koufenf. Silna
kdva také pro uzdraveni jater nepoméha. Rada
praci i z posledni doby (napf. (4)) vsak naopak
povazuje kdvu za hepatoprotektivni. Nejedna
se jen o kavu (nejlépe v mnoZstvi nad 407 mg
denné, tj. asi 3—-4 3alky), ale téZ o ¢aje nebo i na-
poje obsahujici kofein. Experiment u 236 pacien-
td trvajici 6 mésicl s podanim kofeinu, alkoholu,
konopi nebo tabaku byl jednoznacné pozitivni
pouze po podani kofeinu. Dkaz byl proveden
jaternimi biopsiemi. Dieta pfi hepatitidé C neni
sice pfisna, ale dietni chyby 1é¢bu zpomalujf
a oddaluji vyléceni. Nedostatecnd vyZiva je zcela
vyjimec¢né pficinou onemocnéni jater. Naopak
vhodna a dobré vyziva mize s vyvézenou di-
etou pomoci jaternim burikdm poskozenym
virem k regeneraci a tvorbé novych jaternich
bunék —hepatocytl. Strava by méla zabezpedit
stav, kdy nedochdzi k zméndm hmotnosti.

Dulezity je zdroj vitaminU rozpustnych v tu-
cich (A, D, Ea K) a ve vodé rozpustnych (skupiny
B a vit. ). Dochézi té7 k deficienci Zn, Ca a Mg
aje nutné je dopliovat. Konzumace zeleniny,
zvlasté mrkve a hlavkového salatu, prospiva ja-
trdm. O nevhodnosti konzumace nadymajicich
zelenin jiz bylo pojednédno vyse (zeli, kapusta,
por a cibule podobné jako strukoviny). Ovoce je
vhodné jist mezijidly. Jsou viak rizné i negativni
nézory na konzumaci banan(, jednopeckového
ovoce (Svestky, merunky, tfeSné) a nékteff, jak by-
lo jiz uvedeno, nedoporucuji ani hroznové vino
a rybiz. Vitamin A m0ze byt naopak v pfebytku
pro jatra velmi toxicky, stejné i vysoké davky
vitaminu Ca D.

U pacientd s hepatitidou C ve stadiu cir-
hozy je duilezité sledovat denni davku pro-
tein0. Uvadi se, ze velké davky mohou vyvo-
lat jaterni encefalopatii. Pfi vysoké spotfebé
proteint dostava organizmus vice protein(,
nez dokdze zpracovdavat, hromadi se toxi-
ny, které mohou narusovat funkci mozku.
Pokud uz je zjevna encefalopatie, proteiny ne-
jsou vhodné. Zeleninu a mlé¢né proteiny tole-
ruje nemocny lépe nez masové proteiny. Pokud
jsou zvysené hladiny amoniaku bakteridIni pro-
dukci, je vyhodné podavat laktulézu, disacha-
rid galakto-fruktézu. U lidi neni dehydrovana
ptitomnymi enzymy. Kromé jiného stabilizuje
imunitn{ systém a zesiluje ho. Uvadi se téz (9),
a to protichddné k dalsim informacim, ze mno-
hem ucinnéji pdsobi rifaximin nez laktuléza,
paromomycin, event. neomycin. Potfebnd je
dodavka rozvétvenych aminokyselin, které maji
stimulacni aktivitu na rdstovy faktor hepatocytl
a soucasné regeneraci jater.

Pfi cirhoze je té7 duleZité sledovani hladin
soli. Neslana dieta poméha udrzovat normalnf
hladinu tekutin a zabezpecuje rovnovéhu v téle.
Pacienti se zadrzovanymi tekutinami a otoky
bficha, oznacovanymi jako ascites nebo otoky
nohou, potfebuji dietu s nizkym obsahem soli
z dGvodu zadrzovani sodiku. Pfipadnou ne-
rovnovahu iontd a nasledné kfece svalstva Ize
do jisté miry eliminovat vy3s$imi ddvkami vapniku
a zejména hoficiku, vyhodné v kombinaci s vi-
taminem D?, pyridoxinem a kyselinou listovou.
PFijem soli je mozné redukovat vynechanim jidel,
jakymi jsou mraZené polévky, nékterd zelenina,
mlé&né vyrobky, kofeniny, majonéza a kecup.
Urcitou ndhradou mizZe byt citronova Stava.

Jak bylo vy3e uvedeno, pfi hepatitide C pfilis
striktni dieta nenf pfedepsana. Pacient vétsinou
pozna sam na sobé, co mu prospiva a co skodf.

VyZziva musi byt co nejméné toxicka vici
jatrim, nezatézovat jejich slabnouci funkci a na-
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rusené metabolické systémy. U starsich lidi je
situace jesté komplikovanejsi, vzhledem k sni-
zujicim se fyziologickym funkcim, funkcim en-
zymatickych systémd nebo jejich Uplné zéstaveé.

Souhrnné informace
a doporuceni k vyZivé pacientt
v rdznych stadiich cirhézy

Jaterni cirhdza je charakterizovana kombinacf
ztraty zasob télesnych protein(, redukcf skeletal-
ni svalové hmoty a akumulaci télesnych tekutin.
Prvni dva procesy souviseji s abnormalnim pro-
teinovym metabolizmem, hromadénim tekutin
a s retencf sodfkovych iontl v télesnych tekuti-
nach, zvI&sté v bfisni dutiné (ascites).

Ztrata proteinovych zasob a svalové hmoty
a téZ hypoalbuminurie predstavuje predevsim
komplikace pfi jaternf cirhdze, coz mimo jiné
ovliviiuje kvalitu Zivota a moZnost preZiti pfed
a po pfipadné transplantaci jater. Dodnes bo-
huZel neni zndm mechanizmus redukce obsa-
hu télesnych proteint, podobné jako tukové
a svalové hmoty. Doporucenim je piijem 35-40
kcal/kg denné a prijem 1,2-1,5 gramU proteind
na kg/den. Nektera Iékafskd doporuceni spise
uvazuji o restrikci pfijmu proteind z ddvodU
vyvoje jaterni encefalopatie. Naproti tomu je
pravdépodobné vyhodny pfijem na proteiny
bohaté presnidavky v pozdnich hodinach, zvlas-
té obsahujici rozvétvené aminokyseliny. Lepsf je
pravdépodobné zdroj rostlinnych a mlécnych
proteind nez proteinl z masa.

Je pottebné snizit hladinu sodnych iontd,
maximalné omezit jejich prijem, resp. pokud
mozno udrzovat neslanou dietu a vyvarovat
se takovych potravin, které hladinu Na+ iont0
majf vysokou. Dennf limit je 2500 mg. Jaternf
cirhéza je totiz charakterizovéna vyvojem fady
komplikacf, zvl&sté z dtvodU portalnf hyperten-
ze a poskozenf funkce jater. Ascites je jednou
znich. Vyviji se zménami neurohumoralniho sys-
tému a rendlnich funkci. Renin-angiotenzinovy
systém a produkce antidiuretického hormo-
nu vede k hromadéni sodnych iontl a vody.
Lécba ascites u pacientd s cirhézou je zaloze-
na na kombinaci jiz vzpomenuté sodné diety
a dodavce klickovych diuretik, jako je furosemid,
a diuretik blokujicich renin-angiotenzin- al-
dosteronovy systém, zvIdsté spironolaktonu.
Obvykle se zacina s dadvkami 40 mg/den furose-
midu a 100 mg/den spironolaktonu. V pfipadé,
Ze nedojde kzlep3eni, je mozné davky postupné
zvysit (furosemid az 160 mg/den, spironolakton
az400mg/den). Lécba diuretiky pfinadsi fadu
komplikaci, napf. moznou jaterni encefalopatii,
asi z dvodl zmeén koncentracf aromatickych
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aminokyselin v mozku. Dalsimi nezadoucimi
Ucinky, zvlasté po spironolaktonu, jsou ztrata
libida, impotence, u muzd gynekomastie, u zen
poruchy menstruace. Tyto abnormality souvisf
pravdépodobné se snizenim biosyntézy tes-
tosteronu, jeho konverzi na estradiol. Urcitych
pfiznivych zmén Ize dosahnout aplikaci induk-
tor( testosteronu. Pacientlm trpicim ¢asto sva-
lovymi kiec¢emi je idajné vhodné podat chinin
nebo chinidin p.o. (7).

Dulezitou slozkou je fyzickd aktivita pacientd
pfi cirhdze. Ani v této oblasti nejsou stanovena
pevna pravidla. Plimérend fyzicka aktivita pod-
poruje nardst svalové hmoty a zlepseni télesné
hmoty pfi cirhdze. Je nutné podotknout, Ze 7ad-
né pevna pravidla pfi cirhéze dosud neexistuij.
V3e jsou jen doporuceni ziskand dosavadnimi
zkuSenostmi.
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