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LÉČBA CHRONICKÉ VIROVÉ HEPATITIDY C
ÚVOD
Infekce virem hepatitidy C (HCV) zůstává stále jednou z vedou-
cích příčin chronického onemocnění jater v západních zemích. 
Nejnovější epidemiologická data dokládají 0,7% prevalenci anti-
-HCV pozitivity, což odpovídá přibližně 56,8 milionům infikova-
ných jedinců celosvětově.1/

Závažnost jaterního onemocnění při HCV infekci je široká, 
od asymptomatické infekce přes chronickou hepatitidu s růz-
ným stupněm zánětlivé aktivity a fibrózy, až k cirhóze s možnými 
komplikacemi, jako jsou chronické jaterní selhání a hepatocelu-
lární karcinom (HCC).2/ Nejdůležitějším cílem léčby je eradikace 
HCV infekce. Eradikace viru z organismu předejde komplikacím 
plynoucím z onemocnění: rozvoji a progresi fibrózy, jaternímu se-
lhání a HCC. Zabrání rovněž vzniku extrahepatálních komplikací. 
Po úspěšné protivirové léčbě je HCV RNA v krvi nedetekovatel-
ná. Vyléčení nazýváme dosažením setrvalé virologické odpovědi 
(SVR12 a SVR24) odpovídající nedetekovatelné HCV RNA v krvi 
12 nebo 24 týdnů po ukončení protivirové léčby. Dosažení SVR je 
obvykle spojeno s ústupem zánětu a fibrózy. U pacientů s cirhózou 
přetrvává riziko život ohrožujících komplikací, zejména HCC může 
vzniknout i po eradikaci infekce. Dlouhodobé studie prokazují, že 
SVR odpovídá definitivnímu vyléčení ve více než 99 % případů.3/

EPIDEMIOLOGIE A PRŮBĚH HCV INFEKCE
Virus hepatitidy C je malý obalený RNA virus (rod Hepacivirus, 
čeleď Flaviviridae), který byl objeven v roce 1989. Sérologický 
přehled z roku 2001 prokázal v České republice prevalenci 0,2 %. 
Nedávno publikovaná séroprevalenční studie, provedená v roce 
2015 u 3 000 zdravých jedinců, dokládá 1,67% prevalenci anti-
-HCV, 0,93 % jedinců bylo zároveň HCV RNA pozitivních (s pro-
kázanou replikací viru). Až do roku 2007 byla většina jedinců 
v ČR infikována genotypem 1b. V současnosti je distribuce ge-
notypů následující: 25 % genotyp 1a, 25 % genotyp 1b a 46,4 % 
genotyp 3.4/

HCV infekce je krví přenosná a je téměř výhradně získána per-
kutánní expozicí infikované krvi. Hlavními způsoby přenosu jsou: 
transfúze krve a krevních derivátů (zejména před rokem 1992), 

nitrožilní aplikace drog a sdílení injekčního instrumentária, teto-
vání a piercing v amatérských podmínkách, pravidelná hemodi-
alýza, profesionální přenos (zdravotníci a pracovníci v sociálních 
službách) a přenos při pohlavím styku (zejména homosexuálním) 
s HCV pozitivní osobou. Rizikovými faktory přenosu jsou: kontakt 
s HCV pozitivním jedincem v rodině, vertikální přenos z matky 
na dítě při porodu, iatrogenní přenos nebo přenos infikovaným 
orgánem při transplantaci před rokem 1992. Vzhledem k zavede-
ní rutinního testování dárců krve v roce 1992 ve většině zemí je 
v současnosti nejčastějším způsobem přenosu HCV infekce nitro-
žilní aplikace drog a sdílení injekčního instrumentária.5,6/

Klinické příznaky HCV infekce se rozvinou jen u malé části pacien-
tů, většina z nich naopak zůstane i v akutní fázi zcela asymptoma-
tická a díky tomu si infekce není vědoma. Symptomatický průběh 
(obvykle s ikterem), ženské pohlaví a nižší věk jsou faktory predis-
ponující ke spontánní eliminaci viru.7/ Přibližně tři čtvrtiny infikova-
ných jedinců nejsou schopny virus v akutní fázi spontánně elimino-
vat a onemocnění tak přechází do chronického stadia. Chronická 
HCV infekce je definována jako pozitivní průkaz HCV RNA více 
než 6 měsíců od nákazy. I přesto, že aktivita jaterního onemocnění 
způsobeného HCV je ve většině případů mírná a průběh pomalý, 
k rozvoji cirhózy jater (a HCC) dojde u 15−30 % jedinců v průběhu 
10−20 let trvání onemocnění.6/ K rychlejší progresi jaterní fibrózy 
přispívá nadměrná konzumace alkoholu, diabetes mellitus, obezi-
ta, nealkoholická steatohepatitida a koinfekce virem hepatitidy B 
(HBV) a virem lidské imunodeficience (HIV) (obr. 1).

SCREENING HCV INFEKCE
Velká část osob infikovaných HCV si není infekce vědoma. 
Identifikace infikovaných jedinců je však jednou ze základních pod-
mínek možnosti adekvátní léčby. Screeningovým vyšetřením HCV 
infekce je vyšetření anti-HCV protilátek. Anti-HCV protilátky by 
měly být vyšetřeny u všech osob, u nichž je podezření, že byly ně-
kdy v průběhu života exponovány některému z rizikových fakto-
rů přenosu HCV. Vyšetření anti-HCV protilátek může indikovat 
kdokoliv z lékařů, který rizikový faktor identifikuje. Cílové skupiny 
screeningu se významně liší v jednotlivých zemích. Testování na pří-
tomnost HCV infekce je doporučeno zejména u osob s anamnézou 
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Obr. 1  Přirozený průběh HCV infekce. 
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injekční aplikace drog, a to i v případě jediné aplikace před mnoha 
lety, u osob s amatérskou tetováží, u příjemců krevních derivátů či 
orgánových transplantátů před rokem 1992, u osob HIV pozitivních, 
u hemofiliků, u pacientů s anamnézou hemodialyzační léčby, u všech 
pacientů s elevací aktivity jaterních aminotransferáz. Dále mají být 
testovány děti HCV pozitivních matek, zdravotničtí pracovníci a pra-
covníci v sociálních službách, osoby s anamnézou poranění injekční 
jehlou, sexuální partneři HCV pozitivních osob a pacienti v minu-
losti vystavení invazivním lékařským zákrokům, zejména pak osoby 
s anamnézou komplikovaného chirurgického výkonu nebo osoby 
s anamnézou dlouhé hospitalizace (riziko iatrogenního přenosu).3/

VYŠETŘENÍ POKROČILOSTI JATERNÍHO 
ONEMOCNĚNÍ PŘED ZAHÁJENÍM LÉČBY
Referenční metodou pro stanovení pokročilosti onemocnění byla 
po mnoho let jaterní biopsie, umožňující jak hodnocení zánětlivé 
aktivity (grading), tak i stupně fibrózy (staging). V současné době 
již můžeme přijmout jako rovnocennou alternativu provedení ja-
terní biopsie některou z metod neinvazivního stanovení stupně 
jaterní fibrózy. Nejširší uplatnění získalo hodnocení jaterní fibrózy 
stanovením tuhosti jater pomocí transientní (Fibroscan) a shear-
-wave elastografie (Supersonic Imagine), které mají v případech 
chronické HCV infekce dobrou výpovědní hodnotu. Jaterní biop-
sie zůstává určena pro pacienty, u kterých je podezření na přidru-
žené jaterní onemocnění, nebo u nich neinvazivní vyšetření nelze 
provést. Extrémní důležitost má identifikace pacientů s jaterní 
cirhózou nebo přemosťující fibrózou, protože jejich dlouhodobá 
prognóza, a to i po úspěšné léčbě, je stupni fibrózy jater před léč-
bou přímo úměrná. Pacienti s těžkou fibrózou a jaterní cirhózou 
jsou indikováni k doživotní dispenzarizaci a surveillance HCC. 

MOŽNOSTI LÉČBY HEPATITIDY C V ROCE 2023
Vývoj nových, přímo působících antivirotik (DAA, direct-acting 
antivirals) byl velice rychlý díky pokrokům v poznání replikačního 
cyklu HCV. Od zavedení inhibitorů proteázy první vlny první ge-
nerace v roce 2011, které bylo nutno užívat v kombinaci s pegin-
terferonem alfa a ribavirinem, až k zavedení bezinterferonových 
režimů podávaných v „jedné tabletě“, neuplynuly ani čtyři roky. 

Replikační cyklus HCV může být zablokován v několika krocích. 
Skupiny DAA, které jsou v současné době k dispozici, zahrnují inhi-
bitory proteázy NS3/4A, nukleotidová analoga – inhibitory RNA-
dependentní RNA polymerázy (RdRp), a inhibitory NS5A proteinu. 
Kombinací léků s různým mechanismem účinku lze pak dosáh-
nout téměř 100% účinnosti léčby. 

V současné době jsou v ČR k dispozici k léčbě HCV infekce čty-
ři léčebné režimy (viz tabulka 1). Možnost jejich použití a délka 

léčby se liší zejména podle genotypu viru a pokročilosti jaterního 
onemocnění, ve výběru léčebného režimu zohledňujeme rovněž 
přidružená onemocnění, další užívané léky a preferenci pacienta. 
Optimální je co nejkratší, nejlépe 8týdenní nebo 12týdenní léčba 
a jednoduché dávkování léku, v jedné denní dávce (1 nebo 3 tab-
lety), v současnosti již v naprosté většině případů bez nutnosti 
podání ribavirinu. Většina protivirových režimů má tzv. pangeno-
typové působení a umožňuje vysoce účinnou léčbu všech nemoc-
ných bez ohledu na genotyp viru. K výběru správného léčebného 
režimu pro daného pacienta je v současnosti nezbytné studium 
aktuálního souhrnu údajů o přípravku, doporučených postupů od-
borných společností, ale i indikačního omezení daného léku v ČR. 
Nejdůležitějšími body v rozhodovacím algoritmu jsou tedy geno-
typ a subtyp HCV, stupeň jaterní fibrózy, iniciální koncentrace 
HCV RNA, komorbidity pacienta (HIV či HBV koinfekce, selhání 
ledvin aj.) a současně užívané léky s ohledem na potenciální lé-
kové interakce. Účinnost všech aktuálně používaných léčebných 
režimů s DAA dosahuje 95−100 %. 

GENOTYPOVĚ SPECIFICKÁ LÉČEBNÁ 
KOMBINACE DAA

Grazoprevir + elbasvir (GZR + EBR, léčivý přípravek Zepatier) 
jsou k dispozici jako fixní kombinace 100 mg GZR a 50 mg EBR 
v 1 tabletě užívané jedenkrát denně.9/ Léčba je indikována u paci-
entů s genotypy 1 a 4, v České republice je však jeho použití ome-
zeno pouze pro pacienty s genotypem 1b a genotypem 1a s nízkou 
virémií (< 800 000 IU/ml), kteří splňují kritéria 12týdenní tera-
pie. Režim je velice dobře tolerován, nežádoucí účinky jsou mírné 
(nejčastěji únava a bolest hlavy). U pacientů s renální insuficiencí 
včetně pacientů hemodialyzovaných není třeba úprava dávky, re-
žim však není možno použít u pacientů s dekompenzovanou jater-
ní cirhózou. Naopak jeho použití je možné a bezpečné u žen, které 
užívají hormonální antikoncepci obsahující ethinylestradiol. 

PANGENOTYPOVÉ REŽIMY DAA

Sofosbuvir + velpatasvir (SOF + VEL, léčivý přípravek Epclusa) 
jsou k dispozici jako fixní kombinace (400 mg SOF + 100 mg VEL 
a 200 mg SOF + 50 mg VEL) v jedné tabletě užívané v jedné denní 
dávce.10/ Jedná se o první registrovaný pangenotypový režim, který 
má vysokou účinnost u všech genotypů HCV (1–6), navíc bez ohle-
du na stupeň jaterní fibrózy. Doporučená délka léčby je 12 týdnů. 
Režim je velmi dobře tolerován, mezi nejčastější nežádoucí účin-
ky patří zvracení a vyrážka. Režim není možno použít u pacientů 
s glomerulární filtrací < 30 ml/min/1,73m2, lze jej však použít u ne-
mocných s dekompenzovanou jaterní cirhózou, funkční klasifikace 
Child-Pugh B a C, v tomto případě je však nutné přidání ribavirinu. 

 Tab. 1  Režimy používané k léčbě HCV infekce v ČR v roce 2023. 

Léčivý přípravek Účinné látky v 1 tabletě Dávkování
Genotypově specifická léčebná kombinace
grazoprevir + elbasvir 100 mg grazopreviru 

50 mg elbasviru
1 tableta jednou denně
12 týdnů

Pangenotypové léčebné kombinace
sofosbuvir + velpatasvir 400 mg sofosbuviru

100 mg velpatasviru
1 tableta jednou denně
12 týdnů

glekaprevir + pibrentasvir 100 mg glekapreviru 
 40 mg pibrentasviru

3 tablety jednou denně
8, 12 nebo 16 týdnů

sofosbuvir + velpatasvir + voxilaprevir 400 mg sofosbuviru
100 mg velpatasviru
100 mg voxilapreviru

1 tableta jednou denně 
8 nebo 12 týdnů

Dle EASL Recommendations 2020 3/
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Glekaprevir + pibrentasvir (GLE + PIB, léčivý přípravek Maviret) jsou 
k dispozici jako fixní kombinace 100 mg GLE a 40 mg PIB v 1 table-
tě.11/ Doporučená dávka jsou tři tablety užité jednou denně s jídlem. 
Kombinace GLE + PIB představuje pangenotypový režim s vysokou 
účinností na všechny genotypy HCV.1-6/ Doporučená délka léčby 
je 8 týdnů u nemocných bez cirhózy a u dosud neléčených cirhoti-
ků. Dvanáctitýdenní léčba je pak indikována u pacientů s cirhózou 
s genotypy 1, 2, 4, 5 a 6, u kterých selhala předchozí léčba založená 
na peginterferonu alfa a ribavirinu. U všech nemocných s genoty-
pem 3 (nezávisle na stupni fibrózy jater) dříve neúspěšně léčených 
kombinací peginterferonu alfa a ribavirinu (ev. v kombinaci se SOF) 
má být léčba prodloužena na 16 týdnů. Nežádoucí účinky jsou mini-
mální, nejčastěji bolest hlavy a únava. Režim je možno použít i u pa-
cientů s poruchou funkce ledvin, včetně nemocných v pravidelném 
dialyzačním programu. Použití kombinace GLE + PIB je kontraindiko-
váno u pacientů s dekompenzovanou cirhózou. 

Sofosbuvir + velpatasvir + voxilaprevir (SOF + VEL + VOX, léčivý 
přípravek Vosevi) jsou k dispozici jako fixní kombinace (400 mg 
SOF, 100 mg VEL a 100 mg VOX) v jedné tabletě užívané v jedné 
denní dávce.12/ Jedná se opět o pangenotypový režim s vysokou 
účinností na všechny genotypy HCV (1–6), jeho hlavní výhodou je 
možnost užití u pacientů, u kterých selhala předchozí léčba DAA 
obsahující NS5A inhibitor. Osmitýdenní léčba je indikována u pa-
cientů, kteří dosud nebyli léčeni DAA a nemají cirhózu. U pacien-
tů s cirhózou a u těch, u kterých selhala předchozí léčba DAA, 
má být léčba dvanáctitýdenní. Nejčastějšími nežádoucími účinky 
léčby jsou bolest hlavy, průjem a nauzea. V ČR, díky vysoké ceně, 
je tento režim používán výhradně k opakované léčbě pacientů, 
u nichž selhala předchozí léčba DAA obsahující NS5A inhibitor 
ledipasvir, ombitasvir nebo daklatasvir. 

INDIKACE K PROTIVIROVÉ LÉČBĚ HCV INFEKCE
Kandidáty protivirové terapie jsou v současné době všichni paci-
enti s chronickou HCV infekcí, ať již dosud neléčení nebo v minu-
losti léčení neúspěšně kombinací peginterferonu alfa a ribavirinu, 
kteří jsou k léčbě motivováni a léčit se chtějí. Cílem léčby je pře-
dejít komplikacím, které vyplývají z chronického jaterního one-
mocnění (cirhóza jater, jaterní selhání, HCC), ale také zlepšení 
kvality života infikovaných pacientů a odejmutí stigmatu, které je 
s onemocněním spojeno. Zásadním cílem léčby je rovněž snížení 
rizika přenosu infekce na další osoby. 

Léčba HCV infekce má být zahájena co nejrychleji u pacien-
tů s pokročilou jaterní fibrózou, u cirhotiků (včetně nemocných 
s dekompenzací) a u pacientů s extrahepatálními manifestacemi 
HCV infekce (vaskulitida, HCV-asociovaná glomerulonefritida, 
HCV-asociované non-Hodgkinské lymfomy). Přednostní léčba je 
rovněž indikována u pacientů, kteří představují významné epide-
miologické riziko šíření HCV infekce. 

Analýza nákladové efektivity srovnávající strategii léčby pro všech-
ny se strategií léčby podle stupně fibrózy prokázala, že léčba dle 
stupně fibrózy nákladově efektivní není, léčba DAA má být poskyt-
nuta všem pacientům bez ohledu na pokročilost onemocnění.13/

KONTRAINDIKACE PROTIVIROVÉ LÉČBY
Kontraindikací protivirové léčby HCV infekce je v současné době 
naprosté minimum. Kontraindikaci mohou představovat lékové 
interakce, např. současně užívané silné induktory cytochromu 
P450 či P-glykoproteinu, jako jsou třezalka tečkovaná, fenyto-
in nebo karbamazepin, z důvodu zásadního snížení koncentrací 
DAA a tím dané vysoké pravděpodobnosti virologického selhá-
ní. U pacientů s pokročilou jaterní cirhózou (funkční klasifikace 
Child-Pugh B a C) není možno použít režimy obsahující inhibitor 
proteázy (GLE, GZR, VOX). Velké opatrnosti a pečlivé monitorace 
je třeba dbát u pacientů, kteří užívají amiodaron při použití režimů 
se SOF z důvodu možnosti závažné bradykardie. 

PŘÍNOSY VYLÉČENÍ HCV A REZIDUÁLNÍ RIZIKO 
ONEMOCNĚNÍ PO DOSAŽENÍ SVR
Hlavním cílem léčby HCV infekce je předejít progresi fibrózy jater 
a zejména pozdním komplikacím onemocnění, jako jsou jaterní 
cirhóza a HCC. Dalším cílem je prevence přenosu na ostatní zdra-
vé osoby, zejména ve skupinách s vysokou prevalencí infekce, jako 
jsou nitrožilní uživatelé drog, muži mající sex s muži, osoby vězně-
né, dialyzovaní pacienti či pracovníci ve zdravotnictví provádějící 
invazivní vyšetření.3/

Přestože u naprosté většiny pacientů je dosažení SVR trvalé (ri-
ziko reinfekce je minimální), u části pacientů se může vyvinout 
fatální komplikace jaterního onemocnění. Eradikace viru snižuje 
riziko dekompenzace cirhózy a úmrtí na onemocnění jater. Studie 
z doby léčby interferonem alfa dokazují, že i cirhóza může re-
gredovat u významné části pacientů v okamžiku, kdy dosáhnou 
SVR.14/ Regrese fibrózy byla prokázána i v případě neinvazivního 
hodnocení fibrózy při léčbě DAA.15/

U pacientů s HCV a cirhózou je riziko dekompenzace onemocnění 
úměrné stupni portální hypertenze. Snížení rizika dekompenzace 
bylo jasně prokázáno po dosažení SVR ve studiích s režimy zalo-
ženými na interferonu alfa u pacientů sledovaných déle než 5 let. 
Léčba DAA umožní v současné době i léčbu pacientů, kteří by 
v minulosti léčeni být nemohli, zejména z důvodu předpokláda-
ných hematologických nežádoucích účinků.

Dosažení SVR je spojeno s významným snížením rizika vzniku HCC, 
nezávisle na režimu léčby, kterým bylo SVR dosaženo. Dosažení 
SVR snižuje riziko HCC o 71 %, což bylo prokázáno ve studii čítající 
62 000 jedinců.16/ Výsledky dříve popsané studie byly potvrzeny 
i u pacientů léčených výhradně DAA. Žádná ze studií nepotvrdila 
naprostou minimalizaci rizika HCC, incidence HCC zůstává sta-
bilní mezi 1,5 a 2,3/100 pacientoroků u jedinců s cirhózou a ne-
klesá ani 3,6 roku po dosažení SVR.17/

Důležitým přínosem úspěšné léčby je snížení mortality, které je 
zřejmé u pacientů s cirhózou léčených DAA.18/ Dosáhnout SVR 
interferonovými režimy bylo téměř nemožné u pacientů s de-
kompenzovanou jaterní cirhózou, nyní je možnost léčit i tyto ne-
mocné pomocí DAA. Léčbou může dojít ke zlepšení jaterní funk-
ce (hodnoceno pomocí skóre MELD [Model for End-Stage Liver 
Disease]).19,20/

Pacienti úspěšně vyléčení mohou mít i po dosažení SVR vyšší 
aktivitu jaterních enzymů. Mezi 834 pacienty, kteří dosáhli SVR, 
mělo trvale vyšší hodnotu alaninaminotransferázy (ALT) 10 % 
pacientů, vyšší hodnota ALT korelovala s výší BMI (index těles-
né hmotnosti), vyšší hodnoty ALT měli rovněž jedinci s diabetem 
a excesivní konzumací alkoholu.21/ Pacienti s vyšším BMI mají 
po dosažení SVR vyšší riziko cirhózy.22/

Steatóza a nealkoholická steatohepatitida jsou v současné době 
nejčastějšími onemocněními jater a proto často existují společně 
s HCV. Pacienti s HCV a steatózou jsou vystaveni riziku rychlejší 
progrese fibrózy a riziku HCC. Dosažení eradikace viru může vést 
k vymizení steatózy způsobené infekcí, zejména u pacientů s ge-
notypem 3, ale významná část pacientů má steatózu, která s HCV 
nesouvisí, a může způsobit progresi fibrózy.23/

Diabetes mellitus je zásadním rizikovým faktorem progrese fib-
rózy při hepatitidě C. HCV infekce zasahuje do inzulinového me-
tabolismu s následkem inzulinové rezistence a rozvoje diabetu. 
Úspěšná protivirová léčba může zabránit rozvoji inzulinové re-
zistence či diabetu, ale ti, kteří mají diabetes již před zahájením 
léčby, normalizace glukózového metabolismu po dosažení SVR 
nedosáhnou, mohou však vyžadovat nižší dávky antidiabetik. 
Diabetes mellitus 2. typu po dosažení SVR může vést k progresi 
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jaterního onemocnění. V rozsáhlé studii bylo sledováno celkem 
1 000 pacientů s těžkou fibrózou a cirhózou, kteří dosáhli SVR, 
medián sledování byl 5,7 roku. Padesát jedna pacientů vyvinu-
lo HCC a u 101 pacientů byla zaznamenána progrese jaterního 
onemocnění. Multivariantní analýza identifikovala vyšší věk, níz-
ký počet trombocytů a přítomnost diabetu jako rizikové faktory 
vzniku HCC.2,24/

ZÁVĚR 
V květnu 2016 vyhlásila WHO strategii eliminace HCV infekce 
do roku 2030 s cílem snížit do té doby mortalitu na jaterní one-
mocnění způsobená virovými hepatitidami o 65 % a 90% snížení 
incidence nových případů onemocnění.25/ Díky vysoké účinnosti 

DAA a minimu nežádoucích účinků teoreticky všichni pacienti 
s chronickou hepatitidou C mohou být léčeni, pokud o své in-
fekci vědí a k léčbě mají přístup. Eliminace HCV infekce lze tak 
docílit v zemích s efektivními screeningovými programy, které 
jsou zaměřeny zejména na skupiny osob s vysokou prevalencí 
onemocnění.
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