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Zkusenosti s Iécbou virové hepatitidy C u injekénich
uzivatelii navykovych latek v programu substitucni
lécby metadonem
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2IV.interni klinika, 1. [ékarska fakulta, Univerzita Karlova a Véeobecna fakultni nemocnice v Praze

SOUHRN

Cil prace: Dlouhodobé sledovani vzajemného efektu lécby chronické virové hepatitidy C (VHC) a individualizované adiktologické péce. Svétova
zdravotnicka organizace (WHO) v roce 2016 zvefejnila akéni plén s cilem globalni eliminace VHC do roku 2030. Injekéni uZivatelé ndvykovych latek
(PWID) jsou skupina, které je potieba vénovat zvysenou pozornost a péci. Dvé dekady pred vyhlasenim planu globalni eliminace VHC infekce vznikl
ve zdravotnickém zafizeni Remedis, kde byla prace realizovéna, ,Program komplexni péce pro pacienty s komorbiditou zavislosti”.

Metody: Hodnotili jsme vSechny pacienty, ktefi byli v metadonovém programu k 1. 3. 2020, bez ohledu na individudlni délku trvani substituce,
davku substitu¢ni medikace, vék nebo pohlavi. Byla zpracovana jejich epidemiologicka a demograficka data ziskana pfi strukturovaném interview
a laboratorni nélezy.

Vysledky: Ve skupiné 24 pacientd na substitucni 1é¢bé metadonem bylo pied zahajenim péce anti-HCV negativnich celkem 12 (50 %) pacientd.
U zadného z téchto 12 subjektl nedoslo béhem substitucni lécby k nové infekci HCV (virus hepatitidy C). Dalsich 12 pacient(i ze sledované skupiny
bylo anti-HCV pozitivnich. Deset pacientd jiz ispésné absolvovalo Ié¢bu VHC, u dvou doslo k reinfekci po Ié¢bé.

Zaveér: Predlozend préace potvrzuje vysokou Ucinnost lé¢by VHC mezi PWID pfi navozeni vhodnych podminek. Spojeni 1écby HCV infekce a cilené
individualizované adiktologické péce povazujeme za ptedpoklad k dosazeni kontroly nad epidemii VHC v CR, s moznym pozitivnim dopadem také
na dalsi krvi pfenosné infekce souvisejici s rizikovym chovanim.

KLICOVA SLOVA
virus hepatitidy C (HCV) - virové hepatitida typu C (VHC) - osoby injekéné uzivajici ndvykové latky (PWID - People Who Injected Drugs) — opiatova
substitucni 1é¢ba (OST) - metadon (MTD) — Remedis, Praha

ABSTRACT
Krekulova L., Vavrincikova L.: Experience with viral hepatitis C treatment among people who inject drugs and participate
in a methadone substitution treatment program

Objectives: Long-term monitoring of the mutual effects of chronic viral hepatitis C (VHC) treatment and tailored addiction treatment. In 2016,
the World Health Organization (WHO) published an action plan to eliminate viral hepatitis C globally by 2030. People who inject drugs (PWID) are
a key population that needs increased attention and care. Two decades before the announcement of the WHO plan for the global elimination of
HCV (hepatitis C virus), the Remedis Medical Facility, where the study was conducted, established a “Comprehensive Care Program for patients with
substance use disorders and addictive behaviour”.

Methods: We evaluated all patients who were in the methadone program as of 1 March 2020, regardless of OST duration, OST dosage, age or
gender. Their epidemiological and demographic data obtained during a structured clinical interview and laboratory test results were analysed.
Results: Of 24 patients on methadone substitution therapy, 12 (50%) were anti-HCV negative before starting OST. None of them became newly in-
fected with hepatitis C virus (HCV) during OST. The remaining 12 of the study patients were anti-HCV positive. Ten of them have already undergone
successful treatment for viral hepatitis. Two patients were re-infected with HCV.

Conclusion: The presented work confirms the high efficacy of chronic VHC treatment among PWID in inducing suitable conditions. We consider
combination of HCV infection treatment and targeted tailored addiction treatment as a starting point for achieving control over the HCV epidemic
in the Czech Republic, with a possible positive impact on other blood-borne infections related to risky behaviour.
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uvoD zemich a v Spojenych statech americkych (USA) stalo
onemocnéni asociované prevazné s injekcni aplikaci

Pandemie chronické virové hepatitidy C (VHC) je in- navykovych latek (NL). Zavedenim novych ucinnych
tenzivné sledovana fadu let. Postupné se méni spek- virostatik je VHC vylécitelné onemocnéni. Tim se pod-
trum pacientd, ktefi jsou HCV infikovani. Z pdvodné statné zménil pfistup k diagnostice a lécbé této zavaz-
iatrogenniho onemocnéni se ve vyspélych evropskych né chronické nemoci. V roce 2016 byl zvefejnén akéni

Epidemiologie, mikrobiologie, imunologie 2021, ro¢. 70, ¢. 1



plan WHO s cilem globdlné eliminovat HCV infekci do
roku 2030.

Vyskyt HCV infekce mezi PWID

Podle poslednich odhadt je celosvétové infikovano
pfiblizné 1 % populace. Asi 71 milion0 osob Zije s HCV
infekci [1, 2]. Globalni incidence HCV, odhadovana
matematickym modelovanim, byla 23,7 : 100 000,
tedy 1,75 milion0 nové infikovanych osob v roce 2015
[1].

Zprava WHO z roku 2017 odhaduje 1,34 milion tmr-
ti asociovanych s chronickymi virovymi hepatitidami,
a to 720 000 v souvislosti s fatalnimi komplikacemi ja-
terni cirh6zy a 470 000 umrti na hepatocelularni karci-
nom [3, 4]. Od roku 2000 se pocty téchto umrti zvysily
0 22 %. Na rozdil od mortality asociované s HIV/AIDS ¢i
tuberkulézou, mortalita spojena s virovymi hepatitida-
mi dosud nekulminovala.

Pandemie VHC postihuje s rliznou prevalenci vsech-
ny regiony. Podle WHO je nejvice zasazen Blizky vy-
chod s incidenci 62,5/100 000 obyvatel a na druhém
misté figuruje Evropa s incidenci 61,8/100 000 oby-
vatel. Za vétSinou novych HCV infekci ve vyspélych
zemich stoji injekeni aplikace navykovych latek mezi
PWID [5, 6, 7, 8]. Podle aktualniho odhadu z roku 2019
je nakazeno az 6,1 milionG PWID [9, 10]. V roce 2015
bylo z celkového poctu 1,7 milionu novych infekci
23 % mezi PWID [11, 12, 13].V Evropé jsou 2/3 novych
HCV infekci v pfimé souvislosti s injek¢ni aplikaci NL
[14]. Globdalni prevalence VHC mezi PWID je odhado-
vana kolem 40 % [15, 16]. V Evropské unii (EU) je dia-
gnostikovano pouze 36 %, zatimco v USA az 50 % ne-
mocnych [16, 17].

Ceska republika (CR) patfi mezi zemé s nizkou séro-
prevalenci HCV, zejména diky velmi dobré urovni zdra-
votnictvi, pouzivani jednorazovych pomfcek a rych-
[ému zavedeni testovani darcG krve na pfitomnost
anti-HCV protildtek. Podstatnou roli maji téz efektivni
preventivni a [é¢ebné tzv. ,harm reduction” programy
v ramci adiktologické péce o rizikové se chovajici uziva-
tele NL. Tyto programy byly v CR zavadény jiz zacatkem
90. let minulého stoleti, ¢imz zabranily a dosud u¢inné
brani rozsiteni HIV/AIDS mezi PWID a udrzuji relativné
stabilni situaci s ohledem na Sifeni HCV infekce v této
rizikové skupiné. Podle séroprevalen¢niho piehledu
zroku 2001 byla anti-HCV séroprevalence v obecné po-
pulacivCR0,2 % [18].

Pred objevem viru HCV a pfed zavedenim screenin-
gového vysetiovani darcl krve v roce 1992 se nakaza
HCV v CR sifila pfevazné iatrogenné [19, 20]. Po zave-
deni testovani darcd krve a jednorazového injekéni-
ho materidlu ve zdravotnictvi se hlavni cestou Siteni
HCV stala injekéni aplikace NL [21]. U nds je situace
specificka i tim, ze k masovému uzivani NL doslo ve
srovnani s ostatnimi vyspélymi staty relativné pozdé,
az v 90. letech minulého stoleti, v souvislosti s politic-
kymi zménami.
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Reprezentativni multicentricka séroprevalenc¢ni stu-
die mezi klienty nizkoprahovych center z roku 2006
udava prdmérnou séropozitivitu u PWID 34,97 % s vy-
znamnou variabilitou v jednotlivych regionech [22].
V roce 2018 realizovalo Narodni monitorovaci stfedis-
ko pro drogy a zavislosti (NMS) celorepublikovou stu-
dii Séroprevalence VHC u injekénich uZivatel( drog 2018.
Jednalo se o multicentrickou prifezovou dotazniko-
vou studii s testovanim anti-HCV protilatek. Testovani
probéhlo pomoci rychlych imunochemickych testl
z kapilarni krve nebo ze slin. Studijni populaci tvofili
aktivni PWID kontaktovani v nizkoprahovych centrech
po celé CR. Vysledna séroprevalence v popsané studii
je 37,1 %, opét s vyznamnymi rozdily v jednotlivych
krajich CR [23]. Mira incidence HCV infekci mezi PWID
byla v CR v minulé dekadé hlasena mezi 11-15 ptipady
na 100 sledovanych osob a rok [24, 25].

Pro posouzeni rozsahu vyskytu HCV v CR musime
vychéazet z odhadl velikosti rizikové populace uzi-
vatelt NL a kvalifikovanych odhadt rizikovosti jeji-
ho chovani. Mizeme se opfit o vyro¢ni zpravy NMS,
jehoz posledni vydanda zprava zahrnuje zpracovana
data z roku 2018 [23]. Pfi odhadovaném poctu 43 700
PWID v CR [26], séroprevalenci 34,97 % [22] a pfedpo-
kladaném 70% prechodu VHC infekce do chronicity
Ize odhadnout 9 500-12 000 aktivnich PWID s chro-
nickou HCV infekci[26].

WHO PLAN GLOBALNI ELIMINACE VHC

V roce 2016 prezentovala WHO akéni plan, jehoz ci-
lem je ziskat kontrolu nad Sifici se HCV infekci a nasled-
né toto onemocnéni eliminovat. Plan globalni elimi-
nace HCV infekce predpoklada do roku 2030 naplnéni
tfi klicovych cil@: 1. dosdhnout 65% poklesu mortality
v souvislosti s jaternimi onemocnénimi, 2. snizit pocty
novych HCV infekci 0 90 % a 3. zvysit podil diagnostiko-
vanych infekénich pacient(i na 90 % [271].

Se zavedenim ptimo plsobicich virostatik (DAA, Di-
rect-Acting Antiviral) do |é¢by VHC v EU od roku 2014
se prvni cil, snizeni po¢tu amrti v souvislosti s pokro-
Cilou HCV infekdi, jevi jako dosazitelny. DAA rezimy na
rozdil od predchozich terapeutickych moznosti maji
vyznamné vyssi uc¢innost, hodnoceno proporci setrva-
lych virologickych odpovédi (SVR, sustained virological
response). Navic jsou indikované a dobfre tolerované
i u pacienti s komorbiditami nebo pokrocilym jater-
nim onemocnénim, coz bylo pfi Ié¢bé rezimy s interfe-
ronem zasadnim limitem [28, 29]. Zavedenim DAA do
Ié¢by HCV infekce je v EU od roku 2014 jasné patrny
narUst 1é¢enych pacient(.

Nejvétsi vyzvou je pozadavek na snizeni poctu no-
vych HCV infekci. PWID predstavuji v EU nejrizikovéjsi
skupinu pro prenos HCV. Pouze $irsi nabidka harm re-
duction program a nelimitovana lé¢ba DAA rezimy
v rizikové se chovajici populaci povede redlné ke sni-
Zenirizika novych infekci v této skupiné. Nova strategie
Jéc¢ba jako prevence VHC” mezi PWID je efektivni [30].
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Jiz uvedend skutecnost, Zze skoro 2/3 infikovanych
osob o své chorobé vibec nevi, akcentuje nutnost
zlepsit a rozsitit dostupnost testovani anti-HCV protila-
tek v EU i celosvétoveé. V tak vyspélé oblasti, jako je EU,
stale vice nez polovina infikovanych osob s HCV infekci
0 svém onemocnéni nevi [17].

WHO explicitné oznacila problematické subpopula-
ce (PWID, lidé bez domova, vézni, migranti z rozvojo-
vych zemi a endemickych oblasti pro HCV, muzi, majici
sex s muzi, osoby s koinfekci HIV/HCV) [13], kterym je
potfeba vénovat zvysenou pozornost a péci. V téchto
skupinach k Sifeni HCV aktivné dochazi a jsou novymi
ohnisky infekce. Jedinci z uvedenych podskupin, které
se Casto prekryvaji, maji vyznamné omezeny pristup
k jakékoli zdravotni péci, véetné testovani na krvi pre-
nosné infekce a tim i k pfipadné Iécbé HCV infekce. Je
popsana fada prekazek, at jiz ze strany potencidlnich
pacientl, poskytovatelll péce nebo zdravotnického
systému, které brani PWID v zahajeni 1é¢by, v udrzeni se
v [é¢ebném programu a v Uspésném dokonceni l1écby
HCV infekce. Velmi ¢asté jsou stigmatizace PWID, nedo-
statek informaci, Spatna socialni situace, obavy z 1écby
a vedlejsich ucinkd, nedlvéra, neempaticky pfistup
zdravotnik( a nedostatek zkusenosti pfi praci s PWID
[31,32].

Program komplexni péce pro pacienty
s komorbiditou zavislosti v Remedis

Program poskytuje Siroké spektrum odborné péce
v rdmci jednoho zdravotnického zatizeni. S cilem dlou-
hodobé stabilizace je pacientlim nabizena lécebné
preventivni péce internistou a gastroenterologem,
poskytovana intenzivni péce adiktologl a socialnich
pracovnikd, spolu s podporou psychiatra a klinického
psychologa. Infekénim PWID je nabizena specificka
protivirova terapie, v minulosti se jednalo o dlouhodo-
bou lé¢bu interferonem a ribavirinem, v soucasné dobé
jsou pacienti léceni DAA rezimy. Smyslem naseho pfi-
stupu neni pouze lé¢ba infek¢niho onemocnéni. Dlou-
hodobd spoluprace s pacientem pomahda udrzovat
zmény Zzivotniho stylu a je prevenci relapsu zavislosti
nebo reinfekce HCV.

Substitucni lé¢ba metadonem

Metadonova substitu¢ni terapie se obecné zaméru-
je na zlepSeni zdravotniho, psychického a socialniho
stavu osob s diagnostikovanou zavislosti s preferen-
ci opioidd. Léc¢ba je urcena pacientm, ktefi nejsou
schopni stabilizace bez pouziti agonistl opiatovych
receptor(l. Nastrojem OST je poskytovani substitu¢ni
latky (metadonu, MTD), a to v mnozZstvich, ktera funke-
né potlacuji odvykaci ptiznaky a umoznuji vsestranné
zlepsit kvalitu Zivota pacienta. Program ma striktné
stanovena pravidla, jejich dodrzovani je prabézné kon-
trolovano a vyzadovano. MTD program v Remedisu je
schopen poskytovat komplexni pé¢i ambulantni for-
mou maximalné 30 pacientdm v daném case.

METODY

Soubor pacientt

Hodnotili jsme vSechny pacienty, ktefi byli k 1. 3.
2020 substituovani metadonem, bez ohledu na indi-
vidualni délku trvani OST, davku substitu¢ni medika-
ce, vék nebo pohlavi. Prace probihala monocentricky.
Standardné byl kazdy pacient pfed zahajenim MTD
programu vysetfovan internistou a gastroenterolo-
gem, testovan na virové hepatitidy A, B a C, dale na
infekci virem HIV 1, 2 a na syfilis. Vsem bylo také pro-
vedeno elektrokardiografické vysetteni (EKG), ultraso-
nografické vysetieni bticha a od roku 2015 fibroscan.
Rentgenové vysetfeni srdce a plic bylo provedeno
u pacientt starsich 40 let nebo u pacientt s anamné-
zou bezdomovectvi, pobytu ve vykonu trestu odnéti
svobody (VTOS) nebo kontaktu s tuberkulézou. Tes-
tovani na krvi pfenosné infekce se v nasem OST pro-
gramu standardné opakuje v 6-12mési¢nim intervalu
a vzdy po rizikovém chovani. U pacientdl na OST me-
tadonem je navic kazdé 3 mésice kontrolovano EKG.
Soucasti ambulantni adiktologické péce je také pred-
testové poradenstvi a edukace o moznostech Iécby
krvi pfenosnych infekci.

Vsichni pacienti podepsali informovany souhlas se
zpracovanim poskytnutych udaji v této studii. U viech
subjektd byla ziskdvana anamnestickd a epidemiolo-
gickd data formou strukturovaného interview a po-
moci anamnestického dotazniku, ktery je v Remedisu
vyuzivan jiz nékolik let. BEhem opakovanych kontakt(
byly anamnestické a epidemiologické Udaje prabézné
aktualizovany.

Laboratorni vysetieni

U viech subjektl byly z krevniho séra testovany za-
kladni biochemické parametry (AST, ALT, ALP, GGT a bi-
lirubin) a markery pfenosnych chorob: virové hepatitidy
typu A, B, C, infekce HIV/AIDS a lues. Testovani krevnich
vzork( probihalo v certifikované laboratofi, standar-
dizovanymi sérologickymi testy protilatek Abbott na
analyzatorech ARCHITECT. V pfipadé pozitivity anti-
-HCV protilatek byla diagnéza virové hepatitidy typu C
dale konfirmovana pomoci virologickych testll zaloze-
nych na pfimém prikazu virové RNA pomoci polyme-
razové fetézové reakce (PCR). K virologické diagnostice
byly opét vyuzity standardni diagnostické sety. Kit pro
Real-time PCR: ARTUS HCV RG RT-PCR Kit (Qiagen), pfi-
stroj pro Real-time PCR: RorGene Q (Qiagen). Genoty-
pizace byla provadéna pomoci Kitu HCV genotypizace
(Kitgen).

Zpracovani dat

Osobni, demograficka a epidemiologicka data ziska-
na pfi odbéru anamnézy a strukturovaném interview
byla dale analyzovana s vyuzitim statistickych progra-
mU Microsoft Excel a IBM SPSS software. Studie byla
schvaélena etickou komisi organizace.
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B monobuprenorfin N= 66

B MTD N=31

M buprenorfin+naloxon N=119

B MTD N=743 B monobuprenorfin N=781

M buprenorfin + naloxon N=725

Obr. 1a, 1b. Modality substitu¢ni lé¢by — porovnani OST Remedis a OST v CR podle poslednich udajd NMS

a) poskytovand substitu¢ni latka v OST, Remedis v roce 2019

b) poskytovana substitu¢ni latka v CR podle poslednich udaji Narodniho monitorovaciho stfediska pro drogy a zavislosti
Figure 1a, 1b. OST modalities - comparison of OST at Remedis and OST in the Czech Republic based on the most recent of data of

National Monitoring Center for Drugs and Addictions
(a) provided substitution substance in OST, Remedis in 2019

(b) provided substitution substance in the Czech Republic according to the latest data of the National Monitoring Center for Drugs

and Addictions

VYSLEDKY

Ve sledovaném intervalu bylo v OST metadonem lé-
¢eno celkem 24 osob, tedy pfiblizné 10 % v3ech substi-

tuovanych pacientd v Remedisu. Modality substitu¢ni

[é¢by dokumentuje graf na obrazku 1.

Sledovany soubor pacientli predstavuje relativné
stabilni skupinu, prdmérna doba lé¢by OST MTD v této
skupiné je 26,55 mésicll, v rozmezi 7-85 mésicl. Muzi
jsou v substituci MTD primérné 19,5 mésicl (7-40),
Zeny 45 mésicl (14-85). Kazdy pacient dochazi pravi-
delné pro denni davku MTD, priimérna davka 101 mg
MTD na den (min. 9 mg - max. 140 mg, median 110).
Subjektdm bylo v priméru 44,87 roku (32-65 let). Cel-
kem bylo v MTD programu 20 muzt (83 %) s primér-
nym vékem 44,45 rokl (median 42,5) a 4 zeny (17 %)
s primérnym vékem 47,75 rokl (median 49,5).

Ve skupiné 24 pacientd na OST metadonem byla pred
zahdjenim substitu¢ni 1é¢by, zjisténa protildtka proti
viru hepatitidy A - anti-HAV total (IgG) u 8 muzd a 3 Zzen
(u46 % osob).V priibéhu sledovani a lé¢by v OST progra-

Tabulka 1. Vysledky sérologie pacient(l pred zahajenim OST MTD

mu doslo u jednoho pacienta, ktery byl vstupné negativ-
ni k vytvoreni protildtky anti-HAV total. Nebyl si védom,
Ze by nékde podstoupil ockovani proti HAV (virus hepa-
titidy A) nebo prodélal v mezicase novou infekci. Pfizna-
ky akutni virové hepatitidy typu A ve sledovaném obdo-
bi nemél, coz ale nevylucuje asymptomaticky priibéh.

Z&dny ze sledovanych pacientl na metadonové sub-
stituci nebyl vstupné HBsAg pozitivni a nemél zndmky
akutni ¢i chronické virové hepatitidy B (VHB), u nikoho
také nedoslo béhem sledovaného obdobi do 3/2020
k nové infekci HBV (virus hepatitidy B). Deset pacientt
(42 %) mélo detekovatelné protilatky svédcici o prodéla-
né VHB pred zahajenim OST v Remedisu, dalsi 3 pacienti
(13 %) - 2 muzi a 1 zena - byli ockovani.

V dobé vstupnich odbér(i pfed zahdjenim OST bylo
anti-HCV negativnich celkem 50 % pacientl (11 muzt
a 1 zena). U zadného z téchto 12 subjektd nedoslo bé-
hem sledovani po zahdjeni substitu¢ni |é¢by k nové
HCV infekci. Primérnd doba sledovani téchto anti-HCV
negativnich subjekt v OST v Remedisu byla 28 mésicu.

Vysledky sérologickych vy3etieni shrnuje tabulka 1.

Table 1. Serology results of patients before initiation of OST with MTD

OST

anti-HAV
total (IgG)

Prumérny | Vysledek

MTD pacienti : .
sérologie

N=24

pozitivni
44,45

pozitivni
47,75

4
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Ze sledované skupiny bylo 50 % pacientd (9 muzi
a 3 zeny) anti-HCV pozitivnich. Priimérny vék anti-HCV
pozitivnich pacient(l byl 50 let (49,82 let). U 75 % anti-
-HCV pozitivnich osob (6 muzi a 3 zeny) byla potvrzena
i HCV RNA v krevnim séru. Jednalo se o subjekty s chro-
nickou HCV infekci. Podle anamnestickych udaja byla
prmérna doba trvani HCV infekce 82 mésict v dobé
potvrzeni diagn6zy v Remedisu.

Ti pacienti byli anti-HCV pozitivni a bez priikazu viré-
mie (PCR HCV RNA negativni) v dobé zahajeni OST. Je-
den z nich nebyl nikdy specificky lé¢en, je to pacient po
spontanni clearance HCV infekce. Ve dvou ptipadech
se jednalo o muze, ktefi byli v nasi péci jesté pred na-
stupem do OST. Oba lé¢bu HCV podstoupili ve vykonu
trestu odnéti svobody (VTOS), v roce 2012, respektive
2014. Byli l1éceni v té dobé standardni 2k Ié¢bou (dvoj-
kombinaci pegylovaného interferonu alfa a ribavirinu),
vyléCili se a dosahli setrvalé virologické odpovédi (SVR).
Po propusténi z VTOS navazali na spolupraci a nastou-

pili substitu¢ni [é¢bu. Oba dobfe spolupracuji v ramci
OST programu a jsou bez detekovatelné HCV virémie
celkem 13, respektive 84 mésici od zdokumentované
SVR.

Pacienti, ktefi méli vstupné diagnostikovanou repli-
kujici HCV infekci, podstoupili specifickou lé¢bu HCV
infekce v prlbéhu OST metadonem. U vsech pacientu
byly v souladu s pfedchozim pozorovanim genotypo-
vého zastoupeni u PWID v CR detekovéany pouze HCV
genotypy 1 (subtyp 1a a 1b) a 3 (3a) [33, 34].

Prvni Zena, 55letd, absolvovala lé¢bu VHC kratce po
zahajeni OST v Remedisu jiz v roce 2013. Lécila se jesté
2k (tedy kombinaci pegylovaného interferonu alfa a ri-
bavirinu), dosahla SVR a je dlouhodobé zdravotné i so-
cialné stabilni bez detekovatelné HCV virémie.

Cty¥i muzi a jedna Zzena absolvovali lé¢bu DAA rezimy
a dosahli SVR, kterd je po lé¢bé DAA dokumentovana
12. tyden po dokonceni farmakoterapie a jsou dlouho-
dobé bez detekovatelné virémie (tabulka 2).

Tabulka 2. Charakteristika viremickych pacient(i - vztah OST a specifické virostatické Ié¢by HCV infekce
Table 2. Characteristics of viremic patients - relationship between OST and specific virostatic treatment of HCV infection

E=] R
(] “
1 F 59 85 49 1b NA 7/2013 2k 48t 1/2014 62 ne
2 M 42 40 3 1b 23 5/2017 DCV/ASV  5/2018 28 ne
3 F 42 37 87 1a 7,6 12/2017 3D 6/2018 20 ano
4 M 42 37 2 3 NA 10/2012 2k 24t 9/2013 84 ne
5 M 56 15 172 1a 58 3/2019 GLE/PIB8t 7/2019 7 ano
6 M 42 15 40 3 6,3 9/2018 2k 24t 8/2019 13 ne
7 M 45 15 162 la 9,1 12/2019  GLE/PIB8t 4/2020 5 ne
8 F 55 14 232 1a 6,2 3/2019 GLE/PIB8t  7/2019 12 ne
9 M 65 14 15 3 16,8 5/2020 SOF/VEL NA NA NA
10 M 54 13 31 1a 838 2/2019 GLE/PIB8t 8/2019 13 ne
11 M 46 7 107 3 8,5 12/2019  GLE/PIB8t 4/2020 0** ne
Pramér 49,82 26,55 81,82 X X X X X 27,1 X
Legenda:

M = mésic, M/R = mésic/rok

*pacienti fazeni podle délky OST

**dosud nerealizovany odbér 6 mésict po SVR

NA = neni k dispozici/neaplikovatelné

Lécebné rezimy: 2k — pegylovany interferon alfa + ribavirin; SOF/VEL — Sofosbuvir + velpatasvir; DCV/ASV - daclatasvir + asunaprevir; 3D — ombitasvir
+ paritaprevir + ritonavir + dasabuvir (+ ribavirin); GLE/PIB — glecaprevir +pibrentasvir

Legend:

M=month, M/R = month/year

*patients in order by OST duration

**sample still waiting to be collected six months after sustained virologic response (SVR)

NA = not available/not applicable

Therapeutic regimens: 2k — pegylated interferon alpha + ribavirin; SOF/VEL - sofosbuvir + velpatasvir; DCV/ASV - daclatasvir + asunaprevir;
3D - ombitasvir + paritaprevir + ritonavir + dasabuvir (+ ribavirin); GLE/PIB - glecaprevir +pibrentasvir
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SVR byla po terapii DDA rezimem dokumentovand
také u dalsiho muze (56 let). Pfi poslednim odbéru 9
mésicl po potvrzeni SVR viak mél opét zjisténou HCV
RNA v séru. Vzhledem k pfedchozim vysledkim a sku-
tecnosti, Ze se jednalo o zachyt jiného subtypu, nez pro
ktery byl pacient lé¢en (plvodné 1b, nasledné 1a), se
jedna o reinfekci HCV. Tento pacient zvladd metado-
novy program v bazalnim rezimu, jako harm reduction
podporu. K reinfekci doslo pfi metamfetaminovém re-
lapsu.

Treti Zena se rovnéz Iécila v pribéhu OST DAA rezi-
mem a dosdhla SVR. Pfi kontrolnich odbérech 21 mé-
sici od dokumentované SVR jsme u ni zaznamenali re-
infekci. Nejednalo se o poruseni pravidel OST (relaps),
pacientka uvedla jako zdroj infekce nechranény po-
hlavni styk s rizikovym partnerem (PWID), ktery se pre-
zentoval jako zdravy, z HCV infekce vyléceny.

Nejstarsi pacient, 65lety muz s genotypem 3, byl
k 1é¢bé vice nez rok pfipravovan. Jde o dlouholetého
PWID, ktery ma cetné zdravotni (akutni a chronické)
komplikace a je znac¢né socialné nestabilni (casus socia-
lis). Specifickou 1écbu jiz zahdjil, ale jeji vysledek zatim
nelze hodnotit.

Sumarné bylo v metadonovém programu 11 pacien-
t0 (46 % souboru) indikovanych k [é¢bé chronické HCV
infekce. U vsech pacientl doslo pfi 1é¢bé k dosazeni
virologické odpovédi. Po terapii je 8 pacientd, ktefi do-
sahli SVR a dal zlistavaji v kontaktu. Primérna délka sle-
dovani je 27 mésicl od zdokumentované SVR po tera-
pii bez reinfekce. Dalsi pacient specifickou 1é¢bu zah4jil
az v soucasné dobé, jeho vysledky zatim nem(zeme
vyhodnotit. U dvou pacientd, 56lety muz, kratkodoby
pacient (10 mésict v OST) a 42letd Zena, kterd patfi, co
se tyce délky OST v nasem programu mezi stfednédo-
bé pacienty s 33 mésici na OST, doslo k reinfekci HCV
po Uspésné lécbé. Charakteristiky viremickych pacien-
th v OST v Remedis shrnuje tabulka 2.

DISKUSE A ZAVER

Prezentované vysledky s minimem novych infek-
ci a reinfekci HCV dokumentuji Ucinek realizovanych
preventivnich a lé¢ebnych intervenci. Nabizené sluzby
umoznuji pacientim postupné ménit navyky a zvy-
Sovat bezpeclnost jejich chovani. Cilena adiktologicka
péce, konzulta¢ni a poradensky servis a pravidelny kon-
takt PWID se specialisty zvysuje Gc¢innost [é¢by. Multi-
disciplindrni péce v Remedisu je zaméfena na omezeni
zdravotnich, psychickych a sociélnich rizik spojenych
s uzivanim NL, cilem je stabilizace pacienta a/nebo
dosazeni abstinence. Respektujeme momentdini stav
pacienta a jeho moznosti, kazdému je nabizeno takové
spektrum péce, kterou je schopen zvladnout a aktiv-
né se na ni spolupodilet. Kontakt majoritni populace
s PWID v zdravotnickém zafizeni ma potencidl snizo-
vat marginalizaci uzivatel( NL a jasny destigmatizacni
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efekt. V dlsledku starnuti populace PWID [35] se uka-
zuje potieba OST ve smyslu paliativni péce (reinfekce
56letého pacienta), posileni edukace stran bezpeénéj-
siho sexualniho chovani a podpofeni harm reduction
intervenci, jako napftiklad distribuce kondom (reinfek-
ce 42leté pacientky).

Zavedeni DAA rezim( az s 95% ucinnosti do Iécby
VHC dava redlnou $anci eliminovat HCV infekci [36].
Pro snizeni incidence podle stavajiciho planu WHO do
roku 2030, je tfeba dostat pod kontrolu sifeni HCV mezi
PWID [37]. Prace dokumentuje, ze pfi vhodnych pod-
minkach Ize navazat kontakt i s jinak obtizné dostup-
nou rizikovou populaci PWID. Ukazuje také, jak struktu-
rovana mulze byt péce o PWID pacienty s komorbiditou
krvi pfenosnych infekci. Zahrani¢ni studie jednoznac¢-
né prokazaly, Ze OST snizuje riziko nové HCV infekce
0 50 % mezi participanty harm reduction program(
a efekt substituc¢ni 1é¢by se zvysi az na 74 % pfi soucas-
ném pouzivani vyhradné novych parafernalii k injekéni
aplikaci [38, 39, 40].

Studie s aktivnimi PWID potvrdily, Ze soucasné uzi-
vani NL a/nebo OST ucinnost DAA rezim(l nesnizuje
a neni raciondlni dlivod nelécit tuto subpopulaci [39].
Také ve zde prezentované skupiné lécenych pacientu
dosahli vsichni SVR.

Mezi PWID jsou dalsi pfekdzkou planované elimina-
ce reinfekce. V literature jsou zatim dostupné prevazné
prace sledujici reinfekce po predchozi terapii HCV in-
terferonem. Riziko reinfekce bylo 6 % za rok u pacient(,
ktefi pokracovali v injekéni aplikaci NL po skonéeni lé¢-
by [41, 42, 44]. Po l1écbé DAA byl pocet reinfekci 4,2 na
100 osob za rok - podle pozorovani mezi 74 ucastniky
studie C-EDGE CO-STAR, ktefi dosédhli SVR a nasledné
opét injek¢né aplikovali NL [43]. Reinfekce se budou
mezi PWID objevovat. Je to dusledek jejich zakladniho
onemocnéni — zavislosti. DUleZité je s PWID pacienty
zlstat v kontaktu i po probéhlé |é¢bé, dale pokraco-
vat a podporovat jejich participaci v programech OST
a soucasné nabizet opakované testovani — idedlné
2krat do roka a vzdy po epizodach rizikového chovani
[11,44].

Vétsina nasich dlouhodobych pacientt je po Uspésné
|é¢bé sledovana vice nez 2 roky. Pfi kontaktu s pacien-
tem po lé¢bé a jeho pravidelném testovani (dispenzar-
ni péce) jsme schopni reinfekce ¢asné diagnostikovat
a pacienty o zméné zdravotniho stavu informovat. Tim
pfispivdme ke snizeni rizika dalsiho $ifeni v pacientové
nejblizsim socidlnim okoli, zejména mezi jeho PWID
kontakty. WHO doporucuje nelimitovany pristup PWID
pacientd k testovani a Iécbé infekci (treatment-as-
-prevention) a reinfekci [45, 46]. Pravidelné testovani
na pritomnost infekénich krvi ¢i sexudlné prenosnych
onemocnéni, by mélo byt standardni soucasti péce
o vsechny adiktologické pacienty. Edukaci o harm re-
duction tématech a motivaci k 1é¢bé krvi a pohlavné
pfenosnych onemocnéni doporucujeme jako nedilnou
soucast individudlni adiktologické péce o pacienty.
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