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1/2026 v hepatolégii
Vidzené kolegyne, vdZenti kolegovia,

v decembri tohto roku sa kon&i volebné obdobie aktudlneho vyboru Slovenskej hepato-
logickej spolo¢nosti. Tento moment prirodzene vytvdra priestor na rekapituldciu.

Posledné styri roky boli obdobim dynamickych ymien — ani nie tak v nasej odbornej ko-
munite, ako v samotnej hepatolégii ako takej. Nebolo to obdobie udrfiavania status quo.
Dovolte mi preto krdtko zhodnotit klvicové oblasti, ktoré formovali nase spolocné isilie.

Epidemioldgia ochoreni pedene a strategické projekty

Epidemiologické ddta sii neviprosné. MASLD sa stdva epidémiou v modernom svete,
alkoholovd choroba pecene je najéastejSou pricinou cirhdzy pecene v Eurdpe, incidencia
hepatoceluldrneho karcinému narastd. Preto vybor SHS podporil realizdciu projektu SI-
RIUS zameraného na identifikdciu jedincov so steatézou pecene, jeho autorom a lidrom
je doc. MUDx. L. Skladany, PhD. Do rutinnej klinickej praxe sme zaviedli Hepkalku-
lacku, ktord umoniuje lekdrom stratifikovat pacientov s MASLD a podporili sme etablo-
vanie vypoctu FIB-4 v laboratéridch. Zdsadnym sposobom sa zvysila dostupnost elasto-
grafickych metéd, odborné podujatia SHS sme doplnili o praktické ,hands-on* tréningy
zamerané na ndcvik tychto technik, ¢im sa posilnila ich implementdcia do klinickej praxe.
Rozsirili sme alianciu nasej spoluprdce s praktickymi lekdrmi, diabetolégmi, obegzitolégmi
a internistami, budujeme multidisciplindrne timy zamerané na managment HCC. Para-
lelne sme vdaka dostupnosti liecby DAA dokdzali v spoluprdci s infektologmi posuniit aj
oblast virusovych hepatitid s dorazom na mikroelimindciu v rizikovych skupindch. Popri
tychto dominantnych trendoch vsak nestrdcajit na vyzname ani yriedkavejsie ochorenia
pecene, najmd autoimunitné a metabolické choroby. Prdve v tejto oblasti vnimame po-
trebu systematického mapovania epidemiolégie a zlepSenia managmentu pacientov pro-
strednictvom ndrodnych a medgzindrodne prepojenych registrov.

Podujatia, ktoré budujit komunitu

Nasou stratégiou nebolo vytvdrat nové podujatia ale systematicky rozvijat to, ¢o
funguje.

Pocas celého volebného obdobia sme kontinudlne organizovali Styri klvicové odborné
podujatia rocne: Mdjové hepatologické dni, Stiavnické sympézium, Letnii Skolu hepato-
l6gie a Monotematicky hepatologicky deri, pricom kagdé z nich cielene oslovuje init sku-
pinu odbornikov. Pod odbornou zdstitou SHS sa konali tri roéniky vispesnej Konferencie
mladych lekdrov. Tento model sa ukdzal ako stabilny, efektivny a dlhodobo udrgatelny.

Vedecka ¢innost a medzindrodnd spoluprdca

V uplynulom obdobi doslo k ndrastu publikdcii slovenskych pracovisk v medzindrodnych
impaktovanych casopisoch. Tento trend odrdga nielen individudinu publikacnii aktivitu,
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ale aj ymenu v organizdcii vyskumu. Klinické pracoviskd sa postupne profilujii ako lidri
v konkrétnych oblastiach hepatoldgie a na tomto zdklade iniciujii multicentrické Stiidie.
Slovenski hepatolégovia s dnes zacleneni vo viacerych medzindrodnych kongzorcidch,
uchddzajii sa o medgindrodnit grantovii podporu a participujii na kreovani viacerych
eurépskych odporicani. Vysledky tejto kooperdcie vedii okrem skvalitnenia publikacnej
Cinnosti (publikdcie v kategorii D1 podla databdzy Web of Science kosickych a bystric-
kych autorov) qj k organizdcii medzindrodnych podujati: Stiavnické sympézium o por-
tdlnej hypertenzii 2026 je podporené EASL, tento rok organizujeme CEHC sympdzium
pre hepatoldgov zo strednej Eurdpy.

Ludské zdroje

Slovensko patri medzi mdlo eurdépskych krajin, ktoré majii hepatolégiu ako samostat-
ny atestacny odbor, za ¢o vdacime nasim predchodcom. Snagili sme sa systematizo-
vat a gjednodusit atestacny proces v hepatolégii. V siicasnosti mdme mognost aktivne
pripomienkovat curriculum pre pripravovanii eurépsku atestdciu z hepatoldgie, ktorej
podmienky sa formujii pod zdstitou EASL. Napriek tomu vnimame ndstojcivii potrebu
wySenia poctu atestovanych hepatolégov na Slovensku. Preto prioritou tohto volebné-
ho obdobia je podpora nasich mladych kolegov. Vytvorili sme Pracovnii skupinu Mladi
hepatolégovia, ktord md v suicasnosti 35 Elenov. Mladym kolegom poniikame podporu
v rdmci predatestacného procesu, podporu ucasti na odbornych podujatiach a podporu
publikdcii prostrednictvom transparentnej grantovej schémy.

Organizdcia hepatologickej starostlivosti na Slovensku

Slovensko md jedno centrum pre transplantdciu pecene, ktoré v siicasnosti ispesne v
kooperdcii so zahrani¢im rozvija projekt transplantdcii pecene od Zivého darcu. K dis-
pozicii pacientom si tercidrne centrd, z ktorych niektoré vdaka doplneniu persondlnej a
pristrojovej infrastruktiry dokdfu okrem iného zabegpecit komplexnii invazivnu diag-
nostiku a lie¢bu portdlnej hypertenzie a postupne rozvijajii endohepatolégiu. Chyba ndm
ale dostatok hepatolégov v rajénnych nemocniciach a hlavne v ambulantnej sfére. Pripo-
mienkovany katal6g vykonow je jednym z nasich konkrétnych krokov smerom k zatrak-
tivneniu odboru.

Uplynulé styri roky ukdzali, Ze slovenskd hepatolégia md jasnii viziu, odborny potencidl
aj schopnost spolupracovat. Verim, Ze na tychto zdkladoch budeme spolo¢ne dalej budo-
vat moderny, reSpektovany a atraktivny odbor — pre nds aj pre nasich pacientov.

S tictou a pozdravom
Doc. MUDr. Sylvia Dragilovd, PhD.
Prezidentka Slovenskej hepatologickej spolocnosti
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VYUZITIE TRANSLACNEJ MEDICINY PRI HEPATITIDE TYPU A

C‘obej Martin*?, Kristian Pavol?, Hockickova Ivana?
! Oddelenie infektolégie, Fakultnd nemocnica s poliklinikou J. A. Reimana, Presov
? Klinika infektolégie a cestovnej mediciny, UPJS LF a UNLP, Kosice

Abstrakt:

Virusova hepatitida typu A (VHA) je akitne infekéné ochorenie s vyznamnym epidemickym
potencidlom, najmd v rizikovych komunitach. Cielom prace je poukdzat na vyznam translacnej
mediciny v jej diagnostike, prevencii a manazmente. Moderné molekularne diagnostické metody,
najmd RT-qPCR, umozriuji véasnt detekciu infekcie uz v obdobi diagnostického okna. Zavadzanie
point-of-care technologii zlepsuje dostupnost diagnostiky a monitorovania pacientov priamo v
teréne. Vakcindcia zostava najucinnejsim ndstrojom prevencie, pricom environmentdalny dohlad
predstavuje perspektivny pristup k vcasnej identifikacii epidémii. Translacna medicina tak
vyznamne prispieva k efektivnejsej kontrole sirenia ochorenia a optimalizdacii starostlivosti o
pacientov s VHA.

USE OF TRANSLATIONAL MEDICINE IN HEPATITIS A

C‘obej Martin*?, Kristian Pavol?, Hockickova Ivana?

! Department of Infectology, ]. A. Reiman Faculty Hospital, Presov, Slovakia

2 Department of Infectology and Travel Medicine, Faculty of Medicine, Pavol Jozef Safdrik
University and L. Pasteur University Hospital, Kosice, Slovakia

Abstract:

Hepatitis A virus (HAV) infection is an acute infectious liver disease with significant epidemic
potential, particularly in high-risk communities. The aim of this paper is to highlight the role of
translational medicine in the diagnosis, prevention and management of HAV infection. Modern
molecular diagnostic methods, especially RT-qPCR, enable early detection of infection even
during the diagnostic window period. The implementation of point-of-care technologies improves
the accessibility of diagnostics and patient monitoring directly in the field. Vaccination remains
the most effective preventive measure, while environmental surveillance represents a promising
approach for early outbreak detection. Translational medicine thus plays a key role in improving
disease control and optimizing the management of patients with hepatitis A.

Virusova hepatitida A

Virusova hepatitida typu A (VHA) pred-
stavuje akutne infekéné ochorenie pecene,
ktorého povodcom je RNA virus rodu He-
patovirus ¢elade Picornaviridae (1). Klinic-
ky priebeh ochorenia je vyrazne zavisly od
veku pacienta. U deti dominuje asympto-
maticky alebo mierny priebeh, kym u do-
spelych je castejsi symptomaticky priebeh
s moznymi komplikdciami. Fulminantna

forma, ktora sa vyskytuje priblizne u 0,1%
pripadov, moze viest k akttnemu hepatal-
nemu zlyhaniu a postihnutiu centralneho
nervového systému, obzvlast ak ide o akut-
nu infekciu nasadajicu na pre-existujice
chronické pecerniové ochorenie. Prolongo-
vany priebeh alebo relaps bol popisovany
u 10-15% pacientov. Ochorenie neprecha-
dza do chronickej formy a nezanechava tr-
valé nasledky (2,3).
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Prenasa sa najméa fekalno-ordlnou cestou,
pricom pacient je infekény uz 1-2 tyzdne pred
rozvojom klinickej symptomatolégie, kedy je
pritomna faza virémie s masivnym vyluco-
vanim virusu do stolice. Vo faze virémie je
mozny aj parenteralny prenos infekcie (1). V
sucasnej dobe neexistuje Specificka antiviru-
sova liecba, avsak ochoreniu moZeme velmi
uc¢inne predchadzat pomocou vakcinacie (4).

Epidémie rozneho rozsahu sa v Slovenskej
republike objavuja zhruba kazdych 3 az 5 ro-
kov, najma v pocetnych marginalizovanych
komunitach s nizkym hygienickym standar-
dom (3). Podla poslednej Vyrocnej epidemio-
logickej spravy ECDC bolo spolu v 30 EU/EEA
krajinach v roku 2022 hlasenych spolu 4 548
pripadov VHA (5).

V decembri 2022 bolo na sidlisku Lunik IX
v Kosiciach zaznamenané nové ohnisko na-
kazy (spolu 12 pripadov), ¢o nasledne vied-
lo k jednej z najvacsich epidémii VHA v no-
vodobej histérii Slovenskej republiky (SR).
K februaru 2026 bolo hlasenych spolu 8 910
pripadov s viac ako 73% pripadov na vychod-
nom Slovensku. Epidémia sa vSak rozsirila
na celé tzemie SR aj do okolitych statov (6).
V Ceskej republike bolo od roku 2024 do mar-
ca 2026 potvrdenych 5 246 pripadov VHA
a v Polsku 2 083 pripadov (7,8).

Inovacia diagnostickych metod

Vcasna diagnostika infekcie VHA je kltucova
pre zastavenie Sirenia a néslednu eliminaciu
virusu (9). Desatrocia bola zlatym diagnostic-
kym standardom metéda ELISA (z angl. En-
zyme-Linked Immunosorbent Assay), ktora
deteguje protilatky akutnej fazy infekcie an-
ti-HAV IgM (10). Hoci je tato metéda vysoko
spolahlivd, ma vyraznu limitaciu, a to obdo-
bie priblizne 14 dni pred rozvojom klinicke;j
symptomatoldgie, kedy je uz pacient infekc-
ny, avsak v krvi este nema detekovatelnt hla-
dinu anti-HAV IgM protilatok (11).

S postupnym rozvojom PCR diagnostic-
kych metéd sa pomocou transla¢nej mediciny
zacala vyuzivat metéda RT-qPCR (real-time
reverzna transkripcia s kvantitativnhou PCR),
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ktora ndm umoznuje zachyt pacientov v sko-
rom $tadiu infekcie nachédzajticich sa v tzv.
diagnostickom okne a imunokompromitova-
nych pacientov, u ktorych je protilatkova od-
poved na infekcie nedostatocéna (12). Detekcia
virusovej RNA zahfna viacero krokov. Najprv
sa virusovda RNA extrahuje zo vzorky krvi
alebo stolice, potom sa prevedie na komple-
mentarnu DNA pomocou enzymu reverzna
transkriptdza a nasledne sa komplementarna
DNA amplifikuje za vyuzitia PCR technolégie,
¢o zahtna opakované zahrievanie a chladenie
vzorky za ucelom denaturicie a naviazania
vlaken DNA. Pocas kazdého cyklu amplifika-
cie sa zdvojnasobuje mnozstvo DNA vo vzor-
ke, ¢o vedie k exponencialnemu rastu cielovej
DNA sekvencie (13).

RT-gPCR je variaciou standardnej PCR me-
tody, ktora sa bezne pouziva na kvantifikaciu
nukleovej kyseliny. Touto technikou je vsak
mozné kvantifikovat mnozstvo amplifikova-
nej $pecifickej sekvencie v kazdej faze cyklu
PCR. Ak je skimané sekvencia pritomna vo
velkom pocte képii, produkt amplifikacie sa
deteguje uz v skorsich cykloch. Kvantifikacia
amplifikovaného produktu sa ziskava pomo-
cou fluorescenc¢nych sond alebo fluorescenc-
nych farbiv viazucich DNA. Akumulaciu fluo-
rescencného signélu je mozné merat pomo-
cou real-time PCR technolégie, ¢o zjednodu-
Suje proces eliminaciou potreby vizualizacie
amplifikovanych produktov pomocou gélovej
elektroforézy (14).

Technolégia Reverse Transcription Dro-
plet Digital PCR (RT-ddPCR) je zastupcom
tretej najnovsej generacie PCR diagnostiky,
ktora pontka oproti RT-qPCR vyssiu senziti-
vitu, avsak jej nevyhoda je niekolkonasobne
vys$sia cena, ¢o jej vyuzitie v klinickej praxi
odstiva do tzadia a vyuziva sa najméi vo ve-
deckom vyskume (15). RT-ddPCR je rozsire-
nim klasickej technolégie RT-qPCR. Umoz-
nuje meranie absoltitneho mnozstva nukleo-
vych kyselin, kedy st cielové molekuly nuk-
leovych kyselin distribuované v priblizne
20 000 replika¢nych reakciach. St zapuzdre-
né v objemovo presne definovanych castiach
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kvapocok vody v oleji na trovni, kedy niekto-
ré reakcie neobsahuju templat. Po amplifika-
cii st pozitivne reakcie obsahujice templat,
zatial ¢o reakcie bez templatu st negativne.
Pocet pritomnych cielovych molekdl moz-
no vypocitat pomocou vyuzitia Poissonovej
statistiky. Rozdelenie cielovych molekul do
vysokého poctu samostatnych reakcii nam
sucasne poskytuje zvysenu toleranciu proti
interferujacim latkam (16,17,18).

Vzhladom na socidlno-ekonomické zazemie
majoritnej skupiny pacientov infikovanych
hepatitidou typu A v SR sa ako najefektivnejsi
diagnosticky pristup javi tzv. POC (z angl. point
of care) diagnostika, kedy sme schopni v krat-
kom case priamo v teréne identifikovat infiko-
vaného bez potreby zasielania vzoriek do labo-
ratéria. Nova skriningova metéda, aktualne vy-
uzivana v ramci vyskumu diagnostiky novoro-
deneckého ikteru, zaloZena na fotografii skléry
a presne definovanych c¢asti koze pacienta po-
mocou bezného mobilného telefénu s nésled-
nym softvérovym vyhodnotenim hladiny bi-
lirubinu, ma perspektivne vyuzitie v rychlom
skriningu velkych skupin Iudi v kratkom case.
Tato metdda je limitovana relativne velkou od-
chylkou zavislou na osvetleni, pri ktorom bola
fotografia realizovan4, a to az 41,6 mmol/l (19).
Komer¢ne mame dostupnu siroka skalu volne
dostupnych rychlo-testov zalozenych na de-
tekcii protilatok IgM a IgG proti HAV, ktorych
senzitivita znacne variruje, a to v rozmedzi od
66% do 96,2%, preto sa v beznej klinickej praxi
nevyuzivaju (13,20). V SR sa v beznej klinickej
praxi na diagnostiku vyuziva takmer vyhrad-
ne sérologické vysetrenie (21), PCR met6dy sa
standardne nevyuzivaji, ale vySetrenie HAV
RNA z krvi pacienta pomocou PCR je mozné
realizovat v Narodnom referené¢nom centre pre
diagnostiku virusovych hepatitid v Bratislave,
najma v diagnosticky nejasnych pripadoch.

Prevencia a predikcia epidémie
Najefektivnejsia prevencia infekcie proti
HAV je vakcinacia, ktora vyvolava proti-
latkova odpoved imunitného systému a za-
nechava dlhodobd ochranu. V roku 1973
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bol identifikovany virus hepatitidy typu A
Stephenom Feinstoneom pomocou elek-
tronového mikroskopu. Koncom 70-tych
rokov sa Mauricemu Hillemanovi a jeho
timu prvykrat podarila kultivacia virusu na
bunkovych kultarach, ¢o bolo nevyhnut-
nou podmienkou pre dalsi vyvoj vakcin.
Zaciatkom 90-tych rokov doslo k schvéle-
niu prvej komercne vyrabanej inaktivova-
nej vakciny proti infekcii HAV. V stcas-
nosti mdme k dispozicii dva typy vakcin,
a to inaktivovanu (HepA-I) a ziva atenuo-
vanu (HepA-L) vakcinu, ktora sa v Eurépe
nevyuziva (3,22). Inaktivovana vakcina je
k dispozicii v roznom davkovani a je moz-
né ju podat detom od 12 mesiacov veku,
resp. dospelym od 18 rokov, pricom nie je
sucastou povinného ockovania, ani nie je
hradena zdravotnou poistoviiou. Existuja
dve vynimky, kedy je mozna tihrada vakci-
nacie zdravotnou poistoviiou. Pre-expozic-
ne je mozné vakcinu podat podla §9 ods. 4
vyhlasky ¢.585/2008 Z.z. u os6b vo veku 2
rokov, zijucich v miestach s nizkym sociél-
no-hygienickym standardom, bez pristupu
k pitnej vode, bez odkanalizovania odpado-
vych vod alebo s nizkym standardom byva-
nia. Vakcina ako hradena liecba sa indikuje
aj v ramci post-expozi¢ného ockovania pod-
la §7 ods. 7 vyhlasky ¢.585/2008 Z.z. u osdb
v priamom kontakte s potvrdenou HAV na
zédklade rozhodnutia Regionalneho tradu
verejného zdravotnictva o lekdrskom dohla-
de alebo zvysenom zdravotnom dozore (23).

Environmentalny dohlad vo forme pravi-
delnej kontroly odpadovych véd pomocou
vysoko citlivych PCR metéd na pritomnost
RNA moze sluzit ako systém vcasného va-
rovania pred epidémiou hepatitidy typu
A a iniciovat spustenie hygienicko-epide-
miologickych mechanizmov sltziacich na
predchadzanie rozvoju epidémii (24). Tento
mechanizmus mé ale na Slovensku vyraznu
limitadciu v podobe nedostato¢ne vybudova-
nej kanalizac¢nej siete, najmad vychodného
Slovenska, kde sa nachadza najvacsi pocet
rizikovych komunit (25).
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Inovacie v monitorovani pacienta
Standardny monitoring pacienta sa realizuje
v ambulantnom rezime. Vzhladom na perio-
dicitu epidémii je jeho nevyhodou masivny
népor na ambulanciach v kratkom case, po-
treba odborného personalu na odber perifér-
nej krvi, ¢cas potrebny na vysetrenie vzoriek
a moznad non-compliance pacientov, predo-
vSetkym zo skupiny marginalizovaného oby-
vatelstva, v podobe nedodrziavania terminov
stanovenych kontrol a ich prichodu na ambu-
lanciu az pri vyraznej progresii ochorenia.
Point of care (POC) metédy urcené na diag-
nostiku a dispenzar pacientov boli vyvijané
za ucelom rychlej diagnostiky, ktord mozno
vyuzit aj v oblastiach s tazkym pristupom,
kde zber a nasledne spracovanie laboratér-
nych vzoriek v $pecializovanych laboraté-
riach nie je mozny alebo logisticky znacne
narocény. Sucasné POC metédy nevyzaduju
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vysoko $pecializovany personal na ich rea-
lizadciu. V rdmci pristupu POC méame k dis-
pozicii komplexné moznosti monitorovania
pacienta priamo v ohnisku epidémie, ¢im
vyrazne zvySujeme compliance pacientov
a znizujeme riziko Sirenia ochorenia pocas
transportu chorych na vysetrenie v zdravot-
nom centre (26). Zariadenia POC na mera-
nie hladiny bilirubinu z kapilarnej krvi in-
tegruju pokrocila technolégiu, vratane op-
toelektronického snimacieho modulu, ktory
poskytuje vysoku citlivost a presnost a mik-
rofluidnej kazety, ktora umoznuje efektivnu
manipulaciu so vzorkami a ich analyzu pria-
mo na mieste (27). V ramci komplexného vy-
Setrenia stavu pecene mame tiez k dispozicii
tzv. paper-based assay (obrazok 1), ktora do-
kaze semi-kvantitativne merat hladinu ALT
a AST z kapilarnej krvi (28).

1. Prick finger .~

ALT read guide
<3XULN 3-5X ULN >5X ULN
(0-119 U/liter) (120-200 U/liter) (201-400+ U/liter)

2. Apply to device

40 60 80

100 120 150 180 200 250 300 400+

AST ALT

AST read guide
<3XULN 3-5X ULN >5X ULN
(0-119 U/liter) (120-200 U/liter) (201-400+ U/liter)

B. Blood cells filtered

Control

AST ALT

4. Color coded
results

Control

40 60 80

100 120 150 180 200 250 300 400+
ALT U/liter

Obrazok 1: Paper-based assay
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Najnovsie generacie pristrojov slaziacich
ako point of care testing dokazu stcasne vy-
hodnocovat viacero parametrov ako hladinu
glykémie, AST, ALT, ALP, GMT, konjugova-
ny, nekonjugovany bilirubin, albumin, celko-
vé proteiny, a to uz do 15 mintit. Pomocou
prenosnych koagulometrov a viskoelastomet-
rov dokédZzeme priamo v teréne merat koagu-
lacné parametre, ¢o nam spolu s ostatnymi
POC technolégiami umozni rychle skalova-
nie pacienta a zaradenie do skupiny podla
rizikovosti s naslednou volbou idedlneho ma-
nazmentu (29,30). V beznej praxi v Slovenskej
republike je dispenzar a monitoring pacienta
zavisly na osobnych kontrolach pacienta na
infektologickych ambulanciach, POC techno-
l6gie pri HAV sa nevyuzivaja (21).

Nové liecebné postupy

Specificka terapia HAV neexistuje. Lie¢ba
nekomplikovanej formy zahfnia diétne opat-
renia, kludovy rezim, vitaminy skupiny B a
C, hepatoprotektiva a symptomaticku terapiu.
Pre pouzitie kortikoidov neexistuje v literatu-
re jednoznacny dokaz o ich prinose v liecbe.
V stcasnosti je ich pouzitie mozné indivi-
duéalne zvazitu pacientov s tazkym priebehom,
resp. u pacientov s priznakmi akuttneho he-
patdlneho zlyhania a pri cholestatickej forme.
Priblizne u jedného pacienta z 1000 docha-
dza k rozvoju fulminantnej formy s hepatal-
nym zlyhanim a neurologickou symptomato-
l6giou (21). Rozvoj hepatédlnej encefalopatie
je podmieneny hromadenim neurotoxickych
latok v nadmernej koncentracii v krvi pre ne-
schopnost pecene ich metabolizacie a nasled-
ného vylacenia z organizmu (31). Pochopenie
imunopatolégie a metabolizmu endogénnych
a exogénnych toxickych a potencionalne to-
xickych latok viedlo k potrebe konstrukcie
pristrojov schopnych ich eliminécie. Tieto
nové poznatky umoznili biomedicinskym in-
zinierom zostrojenie pristroja umoznujiceho
plazmaferézu a systém MARS (z angl. Mole-
cular Adsorbent Recirculating System) (32).
Plazmaferéza nam umoznuje odstranit toxic-
ké latky z organizmu a zvratit rozvoj hepatél-
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nej encefalopatie do ¢asu, kym dojde k rege-
neracii pecene alebo premostenie obdobia do
transplantécie (33). Systém MARS na rozdiel
od hemodialyzy dokaze odstranovat toxické
latky viazané na bielkoviny krvi, a tym pont-
ka dalsiu tc¢inni metédu ako premostit obdo-
bie do zregenerovania pecene alebo jej trans-
plantacie (34).

Zaver

Vyuzitie poznatkov translacnej mediciny
mé znacny potencidl v modernej diagnosti-
ke, prevencii a manazmente hepatitidy typu
A. Pokrok v molekularnej diagnostike, najma
rozvoj PCR met6d, ndm umoznuje skory za-
chyt infekénych pacientov aj v obdobi diag-
nostického okna, ¢o ndm umoznuje rychlej-
Sie reagovat najmad v pociatocnych fazach
rozvijajuicej sa epidémie a zabranit dalsiemu
sireniu ochorenia. Zavadzanie point-of-care
technolégii prindsa nové moznosti diagnos-
tiky a monitorovania pacienta priamo v teré-
ne a sucasne zvysuje dostupnost zdravotnej
starostlivosti pre marginalizované skupiny
obyvatelstva. V oblasti prevencie je vakcina-
cia najacinnejsim néastrojom. Napriek tomu,
ze $pecificka antivirusova liecba neexistuje,
technologicky pokrok v elimina¢nych met6-
dach akymi st plazmaferéza a MARS, vyraz-
ne zlepsili prognézu pacientov s hepatdlnym
zlyhanim. Komplexné vyuzivanie moder-
nych technologickych inovacii predstavuje
cestu k efektivnejsej kontrole epidémie a ma-
nazmentu infekcie v klinickej praxi.
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NEPLANOVANE UKONCENIE LIECBY NUKLEOZ(T)IDOVYMI ANALOGMI
(NA) — SKUSENOSTI Z KLINICKE]J PRAXE U PACIENTOV S CHRONICKOU
HEPATITIDOU B

Frantisek Lami, Ivana Hockickova, Pavol Kristian
Klinika infektolégie a cestovnej mediciny, Lekdrska fakulta UPJS Kosice a Univerzitnd
nemocnica L. Pasteura, Kosice

Abstrakt:

Ukoncenie liecby nukleoz(t)idovymi analégmi (NA) je dnes aktivne diskutovanym
terapeutickym pristupom, ktory méze u starostlivo vybranych pacientov viest k funkénému
vvlieceniu chronickej hepatitidy B. Cielom prdce je popisat klinicky a virologicky priebeh
ochorenia u pacientov, u ktorych bola liecba NA ukoncena neplanovane. Do stiboru bolo
zaradenych sest pacientov (4 zZeny, 2 muZzi) sledovanych v Centre pre liecbu chronickych
virusovych hepatitid Kliniky infektolégie a cestovnej mediciny v KosSiciach, liecenych
tenofovir dizoproxil fumardtom. Liecba bola ukonc¢end neplanovane z dévodov ako gravidita,
pobyt mimo Slovenska alebo rozhodnutie pacienta. Pacienti boli nasledne sledovani 3-8
rokov. U styroch pacientov doslo pocas sledovaného obdobia k vzostupu HBV DNA nad
100 000 IU/ml, u jedného aj k zavaznej biochemickej reaktivacii. U troch pacientov bola
liecba znovu nasadend. U Ziadneho pacienta nebola zaznamenand progresia fibrézy. Tieto
vysledky poukazuji na komplexnost rozhodovania o ukonceni liecby a zdéraznuji vyznam
individualizovaného pristupu, désledného monitorovania a dalSieho vyskumu prediktivnych
biomarkerov, ktoré by umoznili presnejsiu stratifikaciu rizika po vysadeni terapie.

Kliicové slova: chronicka hepatitida B, ukoncenie liecby, nukleoz(t)idové analégy, gHBsAg,
relaps

UNPLANNED DISCONTINUATION OF NUCLEOS(T)IDE ANALOGUE THERAPY -
EXPERIENCE FROM CLINICAL PRACTICE IN PATIENTS WITH CHRONIC HEPATITIS B

Frantisek Lami, Ivana Hockickova, Pavol Kristian
Department of Infectology and Travel Medicine, Faculty of Medicine, Pavol Jozef Safarik
University and Louis Pasteur University Hospital, KoSice

Abstract:

Discontinuation of nucleos(t)ide analogue (NA) therapy is currently an actively discussed
therapeutic approach that may lead to a functional cure of chronic hepatitis B in carefully
selected patients. The aim of this study was to describe the clinical and virological course
of patients in whom NA therapy was discontinued outside recommended criteria. The study
included six patients (4 females, 2 males) followed at the Centre for the Treatment of Chronic
Viral Hepatitis, Department of Infectology and Travel Medicine in Kosice, who were treated
with tenofovir disoproxil fumarate. Therapy was discontinued outside standard stopping
criteria due to reasons such as pregnancy, stay abroad or patient preference. Patients were
subsequently followed for 3-8 years. During follow-up, four patients experienced an increase
in HBV DNA levels above 100,000 IU/ml, including one case of severe biochemical relapse.
Antiviral therapy was reinitiated in three patients. No patient showed progression of fibrosis.
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These findings highlight the complexity of treatment discontinuation decisions and emphasize
the importance of an individualized approach, close monitoring and further research into
predictive biomarkers that might improve risk stratification after therapy withdrawal.

Keywords: chronic hepatitis B, treatment discontinuation, nucleos(t)ide analogues,

quantitative HBsAg, relapse

Uvod

Chronicka hepatitida B (CHB) predstavuje
vyznamny globdlny zdravotny problém. Podla
odhadov Svetovej zdravotnickej organizacie
zilo v roku 2022 na svete priblizne 254 milié6-
nov ludi s chronickou infekciou virusom he-
patitidy B (HBV) (1). Dlhodob4 antivirusova
liecba nukleoz(t)idovymi analégmi (NA), ako
su tenofovir dizoproxil fumarat (TDF) alebo
entekavir ¢inne potlaca replikaciu virusu,
vedie k normalizéacii aktivity aminotransfe-
raz, znizuje riziko progresie do cirhézy a he-
patocelularneho karcinému, a tym vyznamne
zlepsuje prognozu pacientov (2—4).

Napriek tymto benefitom liecba NA ne-
vedie k uplnej eradikécii virusu, pretoze
kovalentne uzavretd kruhovd DNA (z angl.
covalently closed circular DNA, cccDNA)
pretrvava v hepatocytoch (5,6). Terapia je
preto spravidla dlhodoba az celozivotna a jej
prerusenie moze viest k virologickému alebo
biochemickému relapsu (7). V poslednych
rokoch sa vsak diskutuje o moznosti plano-
vaného ukoncenia liecby NA u vybranych
pacientov s cielom dosiahnut tzv. funkcéné
vyliecenie — trvala supresiu virusu spojent
so stratou HBsAg a vytvorenim anti-HBs pro-
tilatok (8-10).

Nové EASL Clinical Practice Guidelines
2025 spresnuja podmienky pre potencialne
ukoncenie NA liecby u HBeAg-negativnych,
necirhotickych pacientov s dlhodobou virolo-
gickou supresiou a nizkou hladinou HBsAg,
pricom zdoéraznuju individuélne rozhodova-
nie a intenzivne monitorovanie (3). Tento po-
sun vychédza z novych dat, vratane rozsiahlej
stadie RETRACT-B (Gastroenterology 2022), v
ktorej 13 % pacientov po ukonceni NA liecby
dosiahlo stratu HBsAg pocas medianu sledo-
vania 4 roky (11).

V klinickej praxi sa vSak stretdvame aj so si-
tuaciami, ked je liecba ukoncend nepldnova-
ne z inych dévodov — napriklad pre graviditu
alebo osobné rozhodnutie pacienta. Tieto pri-
pady mo6zu priniest cenné poznatky o priro-
dzenom priebehu infekcie po vysadeni tera-
pie mimo Standardnych kritérii (12).

Metody
Ide o retrospektivnu analyzu Siestich pa-
cientov (4 Zeny, 2 muzi) s CHB, sledovanych
v Centre pre liecbu chronickych virusovych
hepatitid Kliniky infektol6gie a cestovnej me-
diciny Lekarskej fakulty UPJS a Univerzitnej
nemocnice L. Pasteura v KoSiciach. Vsetci za-
radeni pacienti boli lieceni TDF, pricom liec-
ba bola ukonc¢ena medzi rokmi 2017-2022 z
dovodov, ktoré nepatria medzi odportcané
kritéria pre planované ukoncenie terapie —
gravidita, odmietnutie liecby a pobyt mimo
Slovenska. Styria pacienti boli pred liedbou
TDF lieceni pegylovanym interferénom alfa.
Dizka liegby TDF sa pohybovala v rozmedzi
od 4 mesiacov do 8,5 roka. Pre potreby tejto
publikacie bolo u pacientov vyhodnocované
obdobie po ukonceni liecby do konca roka
2025, pacienti pokracuju v sledovani na na-
sej klinike. Trvanie ukoncenia liecby bolo 3-8
rokov. V ramci pravidelnych ambulantnych
kontrol (v intervaloch 3-6 mesiacov pocas
prvého roka po ukonceni liecby, néasledne v
rocnych intervaloch) boli sledované:
* biochemické parametre: alaninaminotransfe-
raza (ALT), aspartataminotransferaza (AST);
¢ virologické markery: HBV DNA, HBsAg,
HBeAg, anti-HBe, anti-HBs, gHBsAg;

* neinvazivne zobrazovacie vySetrenia: ul-
trazvukové vySetrenie pecene, tranzientna
elastografia.
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Hladiny HBV DNA boli stanovené kvanti-
tativnou polymerazovou retazovou reakciou
(PCR) s dolnou hranicou detekcie 10 IU/ml.
Sérologické markery boli analyzované pomo-
cou komer¢ne dostupnych imunochemickych
suprav podla standardnych postupov. Hladiny
gHBsAg neboli stanovené pri kazdej kontrole,
kedze ich rutinné vysetrovanie bolo zavedené
do klinickej praxe az ku koncu sledovaného
obdobia. Udaje boli spracované deskriptivne.
Vzhladom na nizky pocet pacientov nebola
realizovan4 statisticka analyza.

Vysledky

Stbor tvori Sest pacientov s CHB, styri Zeny
a dvaja muzi, s vekovym rozptylom 27-50
rokov v case ukoncenia liecby. Piati pacien-
ti boli na zaciatku liecby HBeAg-negativni,
jedna pacientka HBeAg-pozitivna. Vsetci
boli lieceni TDF, traja z nich v minulosti aj
pegylovanym interferénom alfa. Pocas celého
sledovaného obdobia boli vsetci pacienti bez
signifikantnej fibrézy (zodpovedajtaca stupriu
fibrézy FO-F1 stanovenej tranzientnou elasto-
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grafiou). Pacienti 1-3 zostali bez liecby, zatial
¢o u pacientov 4-6 bola liecba pre reaktivaciu
ochorenia v stilade s platnymi odporacaniami
znovu nasadena (tabulka 1).

Pacientka 1

Pacientka 1 bola liecena TDF v dvoch ob-
dobiach - prvykrat od novembra 2011 pocas
troch mesiacov, po ktorych liecbu odmietla, a
druhykrét od jala do augusta 2017, ked liec-
bu uzivala jeden mesiac, nasledne ju vsak
opat odmietla. Po prvom obdobi lie¢by do-
$lo k normalizacii aktivity ALT. Styri roky
po ukonceni prvej liecby bol zaznamenany
vzostup HBV DNA na 600 000 IU/ml, preto
bola liecba opatovne nasadend. Po jednom
mesiaci druhej liecby doslo k poklesu viruso-
vej naloze na priblizne 40 000 IU/ml. Po 1,5
roku a po 3 rokoch od prerusenia druhej liec-
by boli zaznamenané dva vyrazné vzostupy
HBV DNA na takmer 6 log,, IU/ml, pacientka
napriek tomu liecbu opakovane odmietala.
Priblizne 5 rokov po ukonceni liecby doslo
k spontdnnemu poklesu HBV DNA na nizke

Tabulka 1: Prehlad pacientov
) Dizka
Liecba Dlzka liecby | supresie
Pridruzené | Stupen | peg- HBeAgv status | \ya "y gase | HBV DNA Dévod
Vek . oY na zaciatku L y ..
ochorenia fibrozy IFN liethv NA ukoncenia v Case ukoncenia
alfa y liecby NA | ukoncenia
liecby NA
Pacientka 1 | 50 - FOo-F1 ano negat. 3+1 mesiac - odmietla
Pacient 2 49 - Fo-F1 nie negat. 5 rokov - poby ;
mimo SR
pozit.,
sérokonverzia
Pacientka 3 | 27 St.p. ALL FO-F1 ano po 3 8,5 roka 3 roky gravidita
mesiacoch
liecby
Pacientka 4 | 52 St.p., .. | FO-F1 ano negat. 6 rokov 3 roky odmietla
splenektémii
Pacient 5 36 - FO-F1 ano negat. 6 rokov 5 rokov odmietol
Pacientka 6 | 40 - F0-F1 nie negat. 1 rok - pobyt
mimo SR

Vysvetlivky: Peg-IFN alfa — pegylovany interfer6n alfa, NA — nukleoz(t)idovy anal6g, ALL —

akttna lymfoblastova leukémia
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hodnoty. gHBsAg bolo stanovené len pri pos-
lednych dvoch kontroldch s velmi nizkymi
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hodnotami 26 a 12 IU/ml (graf 1).
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1000000 1.20
E 100000 1.00
2 Lietba
% 10000 SN v ona
::: 1000 060 5 ALT
§ '-:jc = = = Homa hranica normy ALT
S 100 0.40
z qHBsAg
2 10 0.20
T
1 0.00
£283dzczc:s3:52888 88
ggggsgsgg:2gg:s33338¢
233 LLLLLIIIIILR
Graf 1: Priebeh infekcie pacientky 1
Pacient 2
Pacient 2 bol lieceny TDF od roku 2012  HBV DNA pred ukonc¢enim liecby bola 50 IU/
pocas 5 rokov. V priebehu liecby doslo k po-  ml, 1,5 roka po ukonc¢eni 7042 IU/ml. Pacient
klesu HBV DNA az na nedetekovateIné hod-  nadalej pokracuje v sledovani bez liecby, pri-
noty, pricom bola zaznamenand prechodnd c¢om hladiny HBV DNA sa pohybuja v roz-
elevéacia aktivity ALT na trojnasobok hornej  medzi 271-21 590 IU/ml pri pretrvavajicich
hranice normy s naslednou normalizdciou. = normdlnych hodnotiach ALT. Hladiny qHB-
Od maja 2018 do novembra 2019 bol pacient = sAg boli u pacienta stanovené zatial trikrat
mimo sledovania pre pobyt v zahranici, pocas  pri poslednych troch kontrolach, s hodnotami
ktorého liecbu neuzival. Poslednd hodnota 2961, 4014 a 2132 IU/ml (graf 2).
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Pacientka 3

Pacientka 3 bola liecena od roku 2014 a liec¢-
bu uzivala 8,5 roka. Liecba bola ukoncena
na ziadost pacientky pre jej graviditu. Pocas
liecby doslo k normalizécii aktivity ALT a k
supresii virusovej replikacie. Aj po ukonceni
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liecby pretrvavaju velmi nizke hladiny HBV
DNA na hranici detek¢ného limitu. Hladiny
qHBsAg po ukonceni liecby vykazuja klesaji-
cu tendenciu, s poklesom z 8120 na 2350 IU/
ml (graf 3).

Pacientka 3
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Graf 3: Priebeh infekcie pacientky 3

Stihrnné hodnotenie pacienti 1-3

Pacienti 1 a 2 v case ukoncenia liecby ne-
spinali podmienku dostatocnej virologickej
supresie pre planované ukoncenie terapie,
napriek tomu bol u nich pozorovany dlhodo-
bo stabilny klinicky priebeh. Prechodné vy-

Priebeh HBV DNA pacienti 1-3
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.
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Roky od ukonéenia liecby
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soké hladiny HBV DNA po ukonceni liecby
TDF neviedli u tychto pacientov k biochemic-
kej reaktivacii ochorenia (graf 4). U pacientky
3 doslo pocas liecby k HBeAg sérokonverzii,
pricom pocas poslednych 3 rokov pred ukon-
¢enim liecby sa hladiny HBV DNA pohybo-

Pacientka 1 s liechou

----- Pacientka 1 bez liechy

Pacient 2 s liecbou

----- Pacient 2 bez lie¢by

Pacientka 3 s lie¢bou

'\‘ ----- Pacientka 3 bez liechy
\

Graf 4: Priebeh HBV DNA pocas liecby a po jej ukonceni u pacientov 1-3
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vali na hranici detekéného limitu (graf 4).
Spiiiala by tak vagginu kritérii pre planované
ukoncenie terapie, avsak stic¢astou rozhodo-
vania mé byt aj hodnota qHBsAg, ktora v tom
case nebola dostupna. Pocas takmer 2,5-roc-
ného sledovania po vysadeni liecby nedoslo
k signifikantnej virologickej ani biochemicke;j

Pacientka 4

Pacientka 4 bola liecend TDF pocas 6 ro-
kov, nasledne liecbu odmietla. Pocas liecby
doslo k potlaceniu HBV DNA na nedetekova-
teIné hodnoty a k normaliz4cii aktivity ALT.
Uz v prvom mesiaci po vynechani liecby dos-
lo k reaktivacii ochorenia so vzostupom HBV
DNA nad 100 000 IU/ml a miernou elevaciou
aktivity ALT nad hornt hranicu normy. Po
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reaktivacii ochorenia. Vsetci traja pacienti
zostali do konca sledovaného obdobia HB-
sAg-pozitivni. U pacientky 1 boli pri posled-
nych kontrolach zaznamenané velmi nizke
hladiny qHBsAg pri stcasne nizkej virusovej
nalozi, co moéze naznacovat aj mozni HBsAg
sérokonverziu v budiicnosti.

opatovnom nasadeni liecby bola dosiahnuta
biochemicka aj virologicka odpoved s jedno-
razovym vystupom virusovej naloze na 686
IU/ml, nasledovanym poklesom na nedete-
kovateIné hodnoty. Hladiny qHBsAg sa pri
poslednych kontrolach pohybovali v rozme-
dzi 200-700 IU/ml s klesajiicou tendenciou
(graf 5).
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Graf 5: Priebeh infekcie pacientky 4

Pacient 5

Pacient 5 bol lieceny TDF pocas 6 rokov, na-
sledne liecbu odmietol. V tivode liecby doslo
k supresii HBV DNA a k normalizacii aktivity
ALT. Pri kontrole 2 mesiace po ukoncent liec-
by bola zaznamenana velmi vysoka virusova
néloz spolu s vyraznou elevéaciou aktivity ALT

Liecha

e HBY DNA

ALT {ukat/l}

= = = Horna hranica normy ALT

qHBsAg

na 12-nasobok hornej hranice normy. Pacient
bol hospitalizovany pre reaktivaciu ochorenia
a liecba TDF bola znovu nasadend, s nésled-
nou dobrou virologickou aj biochemickou
odpovedou. Hladina qHBsAg pri poslednom
vySetreni dosahovala 208 IU/ml (graf 6).
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Graf 6: Priebeh infekcie pacienta 5

Pacientka 6

Pacientka 6 uzivala TDF pocas jedného
roka od roku 2018. V priebehu liecby doslo
k poklesu HBV DNA na hodnotu 67 IU/ml
a uprave aktivity ALT. Pacientka sa v de-
cembri 2019 prestahovala do zahranicia
s odporucanim pokracovat v liecbe, ktora
vsak svojvolne ukoncila. Na najblizsiu kon-
trolu po navrate prisla az v septembri 2022,

ked bola hladina HBV DNA 29 100 IU/ml
pri normélnej aktivite ALT. V marci 2024
doslo k vzostupu HBV DNA na 223 000 IU/
ml, stidle s norméalnou aktivitou ALT. Liecba
bola opadtovne nasadend. Hladina qHBsAg
pri opatovnom nasadeni liecby bola 3117
[U/ml, posledna hodnota bola 1227 IU/ml
(graf 7).
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Graf 7: Priebeh infekcie pacientky 6

19



TRENDY

v hepatologii

Sthrnné hodnotenie pacienti 4-6

Pacienti 4 a 5 spliiali v Gase ukonéenia lie¢-
by vacsinu v sti¢asnosti platnych odporacani
pre planované ukoncenie terapie — boli bez
signifikantnej fibrézy a boli dlhodobo lieceni
NA s minimalne 3 roky trvajicou supresiou
HBV DNA (graf 8). Z dnesného pohladu vsak
pre kompletné postudenie vhodnosti ukonce-
nia liecby chyba tdaj o hladine qgHBsAg. Po
vysadeni liecby doslo u oboch pacientov k re-
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lapsu ochorenia s vysokou virusovou nalozou
(graf 8) a stcasnou elevaciou aktivity ALT. U
pacientky 6, ktora bola liecena kratsie a ne-
spinala tak podmienku dlhodobej virusovej
supresie, doslo k vzostupu HBV DNA (graf 8)
bez sprievodnej elevacie aktivity hepatalnych
enzymov. U vSetkych troch pacientov bola po
opatovnom nasadenti liecby dosiahnuta dobra
virologické aj biochemicka odpoved.

Priebeh HBV DNA pacienti 4-6
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Graf 8: Priebeh HBV DNA pocas liecby a po jej ukonceni u pacientov 4-6

Diskusia

Ukoncenie liecby nukleoz(t)idovymi ana-
l6gmi (NA) u pacientov s chronickou hepati-
tidou B (CHB) predstavuje jednu z najdisku-
tovanejsich stratégii v sticasnej hepatoldgii.
Hoci dlhodoba supresia replikdcie HBV pri
liecbe NA vedie k zlepSeniu histologického
nalezu a znizuje riziko rozvoja cirhézy i he-
patocelularneho karcinému, tplna eradikacia
virusu nie je mozna z doévodu perzistencie
cccDNA v hepatocytoch (5,6). Preto sa ukon-
cenie liecby u pacientov s CHB dlho povazo-
valo za rizikové a neodportcané.

V poslednych rokoch sa vsak zhromazdili
data, ktoré naznacuja, zZe u starostlivo vybra-
nych pacientov moze byt planované ukonce-
nie liecby bezpecné a v niektorych pripadoch

moze viest az k funkénému vylieceniu (8-11).
Podla najnovsich EASL Clinical Practice Gui-
delines 2025 mozno zvazit ukoncenie NA liec-
by u HBeAg-negativnych pacientov bez cirho-
zy pecene, po najmene;j trojro¢nej virologickej
supresii a pri nizkych hladinach qgHBsAg (<1
000 TU/ml u kaukazskej populéacie, <100 IU/
ml u azijskej populacie), za predpokladu sta-
rostlivéeho monitorovania (3).

V nasom subore Siestich pacientov bola liec¢-
ba ukoncend nepldnovane z inych dévodov.
Traja pacienti zostali pocas sledovaného ob-
dobia bez liecby, u troch bola liecba znovu
nasadena pre reaktivaciu ochorenia.

Spétné postdenie vhodnosti ukoncenia liec-
by na zaklade najnovsich kritérii nie je Gplne
mozné vzhladom na chybajtce hodnoty gHB-
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sAg. Zaujimavé je porovnanie pacientov, ktori
nespliiali ani podmienku dlhodobej virusovej
supresie a dosahuju priaznivy klinicky prie-
beh (pacienti 1 a 2), s pacientmi, u ktorych
doslo napriek dlhodobo potlacenej virémii k
reaktivacii ochorenia (pacienti 4 a 5).

Moznym vysvetlenim priaznivého priebe-
hu u casti pacientov méze byt imunologicka
odpoved indukovana po vysadeni liecby. Pre-
chodny vzostup HBV DNA moéze stimulovat
imunitny systém a viest k efektivnejsej kon-
trole infekcie. Tento mechanizmus by mohol
vysvetlovat situacie, ked zvySenie virusovej
néloze nie je sprevadzané biochemickou re-
aktivaciou a néasledne dochadza k stabiliza-
cii ochorenia alebo poklesu hladin HBsAg
(10-11,14). Podobna variabilita priebehu po
vysadenti liecby, vratane spontanne;j stabiliza-
cie u casti pacientov, bola opisana aj v inych
stadiach (16).

Tieto vysledky poukazuju na komplexnost
rozhodovania o ukonceni liecby CHB. Sa-
motna dizka virologickej supresie nemusi byt
dostatocnym prediktorom bezpec¢ného ukon-
¢enia liecby. Vyznamnu tlohu pravdepodob-
ne zohréavaja aj dalsie faktory, ako je imunit-
na odpoved hostitela, hladina HBsAg alebo
transkripcna aktivita cccDNA (13-15,17-19).
Tieto pozorovania podporuja potrebu dalsie-
ho vyskumu biomarkerov, ako st HBV RNA
a HBcrAg, ktoré by mohli zlepsit stratifikdciu
pacientov.

Z klinického hladiska je zaujimavé, zZe jed-
na z pacientiek ukoncila liecbu z dévodu
gravidity. Stcasné odportcania (EASL 2025)
jednoznacne uprednostiiuji pokracovanie
antivirusovej liecby pocas tehotenstva s pre-
chodom na TDF, ktory ma overeny bezpec-
nostny profil (3,20). U nasej pacientky vsak
ukoncenie liecby nemalo nepriaznivy vplyv
na priebeh ochorenia ani v pérodnom, ani
v popoérodnom obdobi.
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Limity stadie

Hlavnym obmedzenim je maly pocet pa-
cientov a retrospektivny charakter hodnote-
nia. Meranie kvantitativhych hladin HBsAg
nebolo vykonédvané sStandardne pri kazdej
kontrole, dalsie nové biomarkery (HBV RNA,
HBcrAg), ktoré by mohli pomoct lepsie pred-
povedat relaps neboli vysetrované vobec z do-
vodu nedostupnosti tychto vysetreni v SR.

Zaver

Aj ked pacienti v nagom stbore nesplnali
formalne kritérid pre ukoncenie liecby podla
aktualnych odportcani, u ¢asti z nich bol po
vysadeni tenofovir dizoproxil fumaratu za-
chovany dlhodobo stabilny klinicky stav. Na
druhej strane, u niektorych pacientov doslo
k reaktivacii ochorenia napriek splneniu via-
cerych odportcanych kritérii pre planované
ukoncenie liecby.

Tieto vysledky potvrdzujua, ze individualny
pristup, dosledné monitorovanie a zavadza-
nie novych biomarkerov su klticové pri roz-
hodovani o ukonceni NA liecby.
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Miesto konania: Tatranska Lomnica, 20.-22. maj 2026

= Spravny nutricny a fyzioterapeuticky manazment pacientov s cirh6zou a triadou ALD- e
MASLD-sarkopénia
J. Krivus
Linterna klinika Jesseniova lekdrska fakulta Univerzity Komenského a UN Martin
S. Horna, M. Mokan
Linterna klinika Jesseniova lekdrska fakulta Univerzity Komenského a UN Martin

Sarkopénia, definovana ako progresivna strata svalovej hmoty a sily, predstavuje u pacien-
tov s cirh6zou pecene kltcovy prognosticky faktor zvysujtci morbiditu a mortalitu. Prednéska
sa zameriava na komplexni patofyziol6giu a manazment sarkopénie v kontexte triddy ALD
(alkoholova choroba pecene), MASLD (metabolicky asociovana steatoticka choroba pecene) a
pecenovej cirhozy.

V patogenéze dominuje hypermetabolizmus, inzulinova rezistencia a chronicky zéapal, ktoré
vedud k tzv. ,myokinovému skratu“. KIticovym faktorom je hyperamoniémia, ktorad prostred-
nictvom aktivacie myostatinu priamo tlmi proteosyntézu a meni sval na alternativny organ
detoxikacie amoniaku, ¢o vedie k energetickému vycerpaniu myofibril. Pri MASLD je navyse
pritomny sarkopenicky paradox, kedy obezita maskuje kriticky ubytok svalstva.

Taziskom préce je multimodalny manazment zaloZeny na pilieroch prezentovanych v pred-
naske:

* Nutri¢na podpora: Zabezpecenie vysokého prijmu bielkovin (1,2 — 1,5 g/kg/den), cielena su-
plementécia vetvenych aminokyselin (BCAA) a nevyhnutnost neskorého vecerného snacku
(night snack) na eliminaciu no¢ného katabolizmu.

* Fyzioterapia: Vyznam personalizovaného cvicebného planu (kombinacia odporového a
aerobneho tréningu) pre udrzanie svalovej funkcie.

* Nové perspektivy: Moznosti farmakologickej intervencie zahfnajice GLP-1 agonisty, inhibi-
tory myostatinu (bimagrumab), FGF21 anal6gy a moduléciu osi ¢revo-pecen-sval prostred-
nictvom probiotik a prebiotik.

Cielom prednasky je zdoraznit, Ze véasna nutricna a rehabilitacnd intervencia je nevyhnut-

nym predpokladom pre zlepsenie kvality zivota a prezivania pacientov s chronickym ochore-
nim pecene.

——— Fpidemiolégia MASLD u slovenskych adolescentov - ¢o zatial vieme a ¢o ndam chyba? ee——————
Marek Prso
Klinika deti a dorastu Jesseniova lekarska fakulta Univerzity Komenského a UN Martin
Zuzana Havlicekova?, Jana Veselovska®, Daniel Jan Havaj? Daniela Zilin¢anova?, Svetlana
Adamcova-Selcanova?, Milos Jesenak!, Lubomir Skladany?
1 - Klinika deti a dorastu Jesseniova lekarska fakulta Univerzity Komenského a UN Martin
2 1I. internd klinika, Slovenska zdravotnicka univerzita, FNsP F. D. Roosevelta, Banskd Bystrica

Epidemiol6gia metabolicky asociovaného steatotického ochorenia pecene (MASLD) u sloven-
skych adolescentov nie je v sticasnosti znama. Projekt SIRTUS PEDI (Pediatric Liver Serious) je
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zamerany na aktivny skrining ochoreni pecene v detskej a adolescentnej populacii na Slovensku
a predstavuje prvy krok k systematickému mapovaniu ich vyskytu. Zaroven reflektuje narastajtaci
globalny trend vyskytu MASLD v pediatrickej populacii v stivislosti s epidémiou obezity. Ciefom
projektu je nielen identifikédcia rizikovych jedincov a epidemiologie MASLD, ale aj zvysenie po-
vedomia mladych Tudi o vyzname prevencie a véasnej diagnostiky ochoreni pecene.

Pocas troch vyjazdov na stredné skoly boli u kazdého vysetreného adolescenta realizované
antropometrické merania, elastografické vysetrenie pecene FibroScanom® a kapilarny odber
krvi na stanovenie vybranych biochemickych parametrov. Stucastou vysetrenia bol aj zber
anamnestickych tdajov a vyplnenie standardizovanych dotaznikov zameranych na zivotny styl
a rizikové faktory.

Spolu bolo vysetrenych 235 adolescentov vo veku nad 15 rokov (153 dievcéat a 82 chlapcov;
priemerny vek 17,44 += 1,2 roka). Pozitivnu rodinni anamnézu na steatézu pecene malo 8,5 %
adolescentov. Obezita, ktora predstavuje najvyznamnejsi rizikovy faktor rozvoja MASLD, bola
zaznamenana u 11 jedincov.

Projekt SIRIUS PEDI nadvézuje na tspesny skriningovy projekt SIRIUS realizovany v dospe-
lej populécii na Slovensku, ktory vyznamne prispel k vcasnej diagnostike ochoreni pecene.
Predstavuje unikatny nastroj na ziskanie prvych epidemiologickych dat o hepatalnom statuse
adolescentov na Slovensku a moze sluzit ako zaklad pre implementaciu preventivnych a inter-
vencénych stratégii v tejto vekovej skupine.

Akutna alkoholova hepatitida, rocné skisenosti z jedného pracoviska, pilotna stiidia ee——————
MUDr. Hanzalik Dominik

V. interna klinika UNB a LF UK , Bratislava - Ruzinov

MUDr. Dudova Dana, doc. MUDr. Koller Tomas, PhD.

V. interna klinika UNB a LF UK , Bratislava.- Ruzinov

Akttna alkoholova hepatitida (AAH) predstavuje zdvazné ochorenie s vysokou kratkodobou
mortalitou, najmé u pacientov s pokroc¢ilym poskodenim pecene. Cielom préce je analyzovat
klinické charakteristiky a vysledky liecby pacientov hospitalizovanych pre AAH na V. internej
klinike UNB a LF UK.

Retrospektivna analyza zahfnala pacientov hospitalizovanych v roku 2025 s diagnézou akut-
nej alkoholovej hepatitidy. Hodnotené boli demografické tidaje, pritomnost cirhézy pecene,
komplikécie, laboratérne parametre, pouzitie kortikoterapie, odpoved na liecbu a mortalita po-
cas hospitalizacie a po prepusteni.

Priemerny vek vsetkych 27 pacientov v danej stadii bol 51 rokov s prevahou 17 muzov (63 %)
k 10 Zenam (37%). Pritomnost cirh6zy bola uz predhospitalizacne zaznamenana u 25 pacientov
(92,6 %). V analyzovanej skupine pacientov dosahovalo priemerné MELD-Na skére hodnotu
25,86 a Maddreyho diskrimina¢ny index 52,16. Stadium tazkej alkoholovej hepatitidy (SAH)
bolo zistené u 22 pacientov (81,48 %), pricom kortikoterapia bola zah4jend u 17 pacientov
(77,27 %), z ktorych boli 2 non-responderi ( 11,76 %). U zvy$nych 5 pacientov sme od kortikote-
rapie odstipili vzhladom na koincidenciu tazkych infekcii a rozvijajtacej sa sepsy. Z celkového
stboru pacientov zomrelo spolu 9 pacientov (33,3 %), z toho 4 zomreli pocas hospitalizacie a 5
pacienti, ktori zomreli 40 dni od prepustenia.

Akutna alkoholova hepatitida v nasom stibore bola spojena s vysokou prevalenciou cirhézy
a vyznamnou kratkodobou mortalitou. Vysledky zdéraziuja potrebu optimalizacie liecebnych
stratégii, spravnu indikaciu kortikoterapie a désledného sledovania pacientov po prepusteni.
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Transplantacie pecene u deti zo Slovenska - 25 rocné skiisenosti ———
Kosnacova Jana

Detska klinika LF UK a NUDCH, Bratislava

Hornova Jarmila

Detska klinika LF UK a NUDCH, Bratislava

Transplantacia pecene (LTx) je v stiCasnosti standardnou liecebnou metédou pre deti aj dos-
pelych s chronickym a akttnym zlyhanim pecene. Jej podstatou je zlozity chirurgicky vykon,
pri ktorom sa choréd nativna pecen nahradi peceniou od mftveho darcu alebo stepom pecene od
zijuceho alebo mrtveho darcu. V priebehu polstorocia vzniklo na celom svete niekolko $pic-
kovych transplanta¢nych centier, ktoré vykonavajua transplantacie pecene u dospelych aj det-
skych pacientov. Cielom nasej prace bola retrospektivna analyza siboru detskych pacientov zo
Slovenska, u ktorych bola vykonana transplantacia pecene za poslednych 25 rokov.

Retrospektivna analyza stiboru detskych pacientov, ktori boli indikovani na transplantaciu
pecene

Od roku 2002 bolo vykonanych 60 transplantacii pecene a 15 retransplantacii u detskych
pacientov v transplantacnych centrach v Essene, Prahe a v malom pocte aj na Slovensku. Zo
60 transplantovanych deti v stcasnosti zije 50 deti, 10 pacientov zomrelo. NajcastejSou indika-
ciou na LTx bola atrézia zl¢ovych ciest, ktora bola potvrdena u 37 pacientov, 7 pacientov bolo
odoslanych na LTx pre nadorové ochorenie pecene, 3 pacienti pre Wilsonovu chorobu a v 15
pripadoch pre iné ochorenia. Pre akitne zlyhanie pecene LTx bola vykonana u 3 pacientov. 38-
krat darovali Step pecene svojmu dietatu rodicia.

Aj ked LTx je standardna liecebna met6da, na Slovensku sa u detskych pacientov nevykonava,
pacienti st odosielani na samotny vykon do zahrani¢nych transplanta¢nych centier, ktoré maja
viac skisenosti. Pre Slovensko je potrebné vykonat 3-4 LTx ro¢ne. Vdaka spolupraci so zahra-
ni¢nymi transplantacnymi timami prezivajta slovenské deti so zdvaznymi diagnézami, ktoré by
bez transplantacie pecene inak nemali sancu prezit. V priebehu desatroci sa zlepsil manazment
LTx v diagnostickych postupoch, ako aj terapeutickych moznostiach. LTx je mozné vykonat
v najnizsich vekovych a hmotnostnych kategériach. LTx od zijiceho darcu u najmensich deti
znamena benefit pre cely transplantacny program. Prezivanie nasich pacientov je porovnatelné
s literarnymi tdajmi, ako aj s idajmi z transplantacnych centier.

Retrospektivna analyza autoimunitnej hepatitidy v pediatrickej populacii na Detskej klinike e
Narodného tstavu detskych choraob

MUDr. Sabina Smahova

1 Detska klinika NUDCH a LF UK, Bratislava

Doc. MUDr. Daniela Stanikova, PhD.?, MUDr. Jana Kosnacova?

Doc. MUDr. Tomas Koller, PhD.?

2 ASSIDUO, gastroenterologické centrum, Bratislava

3 V. internd klinika LF UK a UNB, Bratislava

Cielom studie je opisat klinické, biochemické, histologické charakteristiky a dlhodobé vy-
sledky u pediatrickych pacientov s autoimunitnou hepatitidou (AIH) sledovanych na Detskej
klinike Narodného tstavu detskych chorob v Bratislave.

Retrospektivna analyza sktsenosti jedného centra. Do stidie boli zaradeni vsetci pediatric-
ki pacienti s diagnézou AIH diagnostikovani na nasom pracovisku v obdobi od 1.1.2021 do
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1.1.2026. Zo stadie boli vyluceni pacienti diagnostikovani v inych zdravotnickych zariade-
niach a pacienti s overlap syndrémami autoimunitnych ochoreni pecene. Hodnotené ukazo-
vatele: hodnotili sme klinické, biochemické a histologické charakteristiky AIH, odpoved na
liecbu, kratkodobé a dlhodobé vysledky, vratane komplikacii a mortality.

Do stadie bolo zaradenych dvadsatdva pacientov s priemernym vekom 10,8 = 3,7 rokov. Diev-
cata tvorili 59% stboru. Najcastejsim inicidlnym klinickym priznakom bol ikterus (32%), na-
sledovany bolestami brucha, tnavovym syndrémom a nechutenstvom, pricom asymptomaticky
priebeh bol zaznamenany u 32 % pacientov. U jedného pacienta sa ochorenie manifestovalo
ako akttne hepatalne zlyhanie. Zvys$ené transaminazy boli pritomné u vacsiny pacientov. Auto-
protilatkovy profil AIH typu 1 definovany pozitivitou ANA a/alebo ASMA v stibore dominoval
a bol pritomny u 15 (68 %) pacientov. Profil AIH typu 2 s pozitivitou LKM-1 a/alebo LC1 sme
zaznamenali u 7 (32 %) pacientov. Autoimunitné komorbidity boli pritomné u 45 % pacientov,
najcastejsie v ramci IBD spektra, pricom ulcer6zna kolitida bola zaznamenana u 4 pacientov (n
= 4), juvenilné idiopaticka artritida u dvoch pacientov (n = 2) a ojedinele sa vyskytla celiakia,
vitiligo, alopecia areata a autoimunitna hemolyticka anémia. VSetci pacienti podsttpili biopsiu
pecene. Interface hepatitida bola histologicky popisanéd u 13 pacientov (59 %), u ¢asti pacientov
nebola v histologickom naleze explicitne hodnotena. Liecba pozostavala z poddvania prednizénu
a azatioprinu. Po stanoveni diagnézy bolo na nasom pracovisku sledovanych 17 pacientov (77%),
z ktorych 4 boli vzhladom na vek preradeni do starostlivosti gastroenterol6ga pre dospelych. Po
siestich mesiacoch liecby sme hodnotili dosiahnutie biochemickej remisie (normalizacia amino-
transferaz — AST a ALT) a imunologickej remisie (normalizacia sérovej hladiny IgG). Biochemic-
ki remisiu dosiahlo 13 z 22 pacientov (59 %), imunologickt remisiu taktiez 13 pacientov (59 %),
pricom nie u vSetkych pacientov sa dosiahnutie oboch typov remisie prekryvalo. U troch pacien-
tov neboli dostupné tdaje na hodnotenie remisie. Median dizky sledovania v gastroenterologickej
ambulancii NUDCH po stanoveni diagnézy bol 24 mesiacov (IQR 14-34). Relaps ochorenia bol
zaznamenany u 4 pacientov (24%), mortalita v stiibore nebola pozorovana.

V nasom subore pacientov s autoimunitnou hepatitidou prevazovali dievc¢ata. Ochorenie sa
prezentovalo Sirokym spektrom od asymptomatickych foriem po akitne hepatédlne zlyhanie.
Vyznamny podiel autoimunitnych komorbidit, najmé v rdmci IBD spektra, poukazuje na kom-
plexny charakter ochorenia v pediatrickej populécii. Napriek dobrej odpovedi na imunosu-
presivnu liecbu ostava vyzvou dlhodobé sledovanie pacientov, najma v obdobi prechodu do
starostlivosti pre dospelych.

Existuje vztah medzi fekalnym kalprotektinom ako neinvazivnym markerom intestinalneho
poskodenia a morfologickymi zmenami crevnej sliznice u pacientov s chronickou pokrocilou
chorobou pecene?

Dudova Dana *

1 V. internd klinika LFUK a UN Bratislava

Havaj Daniel Jan %, Rampalova Jana 3, Skladany Lubomir %, Koller Tomas *

1 V. internd klinika LFUK a UN Bratislava

2 1I. Interna klinika SZU Banska Bystrica

3 Unilabs Slovensko

U pacientov s chronickym pokrocilym ochorenim pecene dochadza k naruseniu crev-
nej permeability, k zmene c¢revného mikrobiému a k rozvoju intestindlneho zapalu. Tieto
procesy podporuju proces bakteridlnej translokacie, chronicky systémovy zapal a progre-
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siu portalnej hypertenzie a dysfunkcie imunity. Fekéalny kalprotektin (F-kal) sa pova-
zuje za marker intestindlneho zapalu. V predchadzajacich pracach sme dokazali, ze
F-kal je u tychto pacientov zvySeny a jeho hodnota dokaze predpovedat nepriaznivy
vyvoj choroby. Avsak v stcasnosti nie je jasné, v ktorych fdzach choroby k jeho zvyseniu
dochéddza a do akej miery s jeho hodnotou stvisi Strukturalne poskodenie ¢revnej sliznice.
Cielom préce bolo analyzovat vztah medzi hladinami fekalneho kalprotektinu a morfologicky-
mi zmenami sliznice duodena u pacientov s pokrocilym ochorenim pecene.

Tato préca je predbeznou spravou o prebiehajtcej prospektivnej observacnej stidii, ktora je v
sucasnosti vo faze prebiehajuceho zberu dét a vzoriek. Inkltzne kritéria sa: vek 18-75 rokov a
pritomnost chronickej pokrocilej choroby pecene. Zaznamenavame zakladné demografické, la-
boratérne a funkéné vysetrenia, F-kal a histomorfologické zmeny sliznice duodena (gastrosko-
pia s biopsiou). Pacientov sme rozdelili podla klinickych a laboratérnych prejavov choroby
do troch skupin: kompenzovana cirh6za (DKO), dekompenzovana cirh6za (DDK) a alkoholova
hepatitida (AH). Hodnotené histomorfologické zmeny sliznice boli pomer klkov a krypt a zépa-
lova infiltracia. Medzi skupinami sme porovnali zakladné sledované parametre, F-kal a morfo-
logické zmeny sliznice.

Do stiboru sme zaradili 72 pacientov v troch skupinach: DKO (N=30), DDK (N=24) a AH
(N=18). Median veku bol v poradi skupin 49, 54 a 61 rokov (p=0.033), zastiipenie zien bolo
50, 33, 33% (p=0.449). Medién F-kal medzi skupinami bol 468.9, 406.8, 90.8 (p=0.048). 42 pa-
cientov zatial podstapilo gastroskopické vysetrenie s biopsiou. Pre potreby tejto analyzy malo
vyhodnotené morfologické parametre sliznice duodéna a F-kal 31 pacientov. Median pomeru
klky/krypty bol vo vsetkych troch skupinach rovnaky (4.0, p=0.398). F-kal vykazoval Statistic-
ky vyznamnu negativnu koreldciu s pomerom klkov a krypt (rho=-0.449, p = 0.006).

V predbeznej analyze sme zistili, Ze miera intestinalneho zapalu rastie s klinickou zadvaznostou
choroby pecene, je najvyraznejsia pri aktutnej alkoholovej hepatitide a je negativne asociovana
so skratenim klkov duodenélnej sliznice. Tato praca je zatial limitovand poctom pacientov a
prebiehajticou evoliciou metodiky posudzovania ¢revnej dysfunkcie.

Clinical, biochemical and metabolic aspects in two different groups of patients wih MAFLD
Kupcova Viera

3rd. Dpt. of Internal Medicine, Faculty of Medicine, Comenius University, Dérer s Hospital, Uni-
versity Hospital Bratislava, Slovakia

Turecky Ladislav

Institute of Chemistry, Biochemistry and Clinical Biochemistry, Facully of Medicine, Comenius
University, Bratislava, Slovakia

The liver as a central metabolic organ plays a key role in maintaining of the homeostasis. Its
dysfunction is connected with a wide spectrum of acute and chronic diseases. The aim of this
study was evaluation of some clinical, biochemical and metabolic parameters in two different
groups of patients with metabolic dysfunction associated fatty liver disease (MAFLD): 1. The
group with the pure form of MAFLD and 2. The group with “dual-etiology MAFLD” (by the
concurrent presence of hepatitis B/C infection, alcohol intake or Wilson’s disease).

A total of 213 patients with MAFLD and 26 healthy control subjects were included in the ana-
lysis. All patients underwent liver ultrasonography (USG) and transient elastography (TE). The
evaluated parameters included anthropometric data, lipid profile, metabolic markers (glucose,
HbA1c, HOMA-IR), liver tests (ALT, AST, GMT, albumin, bilirubin), coagulation factors, plate-
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let count, inflammatory and liver damage markers (IL-6, hsCRP, A2M). Non-invasive indices of
steatosis (FLI, HSI) and fibrosis (NFS, APRI, FIB-4, AAR) were also assessed.

Compared with the control group, patients with MAFLD had significantly higher BMI, waist
circumference, liver enzymes, glucose, HbA1c, HOMA-IR, IL-6, hsCRP and A2M levels, as well
as significantly higher values of evaluated non-invasive indices of liver steatosis (FLI, HSI) and
fibrosis (FIB-4, APRI, NFS).

In the subgroup of patients with “dual-etiology MAFLD,” statistically higher values of fib-
rosis markers (FIB-4, NFS, AAR), higher A2M and lower albumin levels were observed com-
pared to the pure MAFLD group. FLI significantly correlated with BMI, waist circumference,
triglycerides, HOMA-IR, and IL-6. A2M levels positively correlated with fibrosis grade asses-
sed by TE.

The results in the ,dual-etiology MAFLD“ subgroup highlight a synergistic effect of metabo-
lic and other pathogenetic factors of different etiology. Our findings confirm that non-invasive
indices and serum biomarkers are useful tools for early identification of high risk patients and
assessment of MAFLD progression. It also underlines the need for early identification of fibrotic
changes in the liver because timely treatment can significantly infuence prognosis of the patient.

Vztah steatézy pecene k LDL subfrakciam a polynenasytenym mastnym kyselindm ecos——

Hertelyova, Z. 2

II. Internal Clinic, Faculty, UNLP and Faculty of Medicine, UPJS Kogice

2. Center of Clinical and Preclinical Research MEDIPARK, Faculty of Medicine, UPJS, Kosice
Drazilova, S.!, Gulasova, Z.%, Szabéova, D.%, Toporcerova, D.!, Jarcuska, P.!

1I. Internal Clinic, Faculty, UNLP and Faculty of Medicine, UPJS Kogice

2. Center of Clinical and Preclinical Research MEDIPARK, Faculty of Medicine, UPJS, Kosice

Steatéza pecene predstavuje vyznamny klinicky problém tzko spojeny s metabolickymi
poruchami a zmenami lipidového spektra. Lipoproteiny st komplexné castice zlozené z li-
pidov a proteinov, ktoré zabezpecuju transport tukov v organizme a zohravaji vyznamnu
tlohu v metabolizme cholesterolu. Okrem ich fyziologickej funkcie sa vyznamne podiela-
ja aj na rozvoji ateroskler6zy, pricom ich Gc¢inok zavisi od velkosti a zlozenia jednotlivych
frakcii. Moderné analytické met6dy umoznuja detailnt frakcionaciu lipoproteinov, vratane
ich subfrakcii. Osobitny vyznam maja malé denzné LDL castice, ktoré Iahsie prenikaji endo-
telom, viazu sa na proteoglykany a podporuja vznik aterosklerotickych zmien. Cielom tejto
stidie bolo zhodnotit vztah medzi stupniom steat6zy pecene (S0-S4) a lipidovym profilom, so
zameranim na LDL, HDL, subfrakcie LDL a polynenasytené mastné kyseliny (PNMK), vratane
omega-3 a omega-6.

Do studie bolo zaradenych 68 pacientov sledovanych v Hepatologickej ambulancii pri II. In-
ternej klinike UNLP a UPJS LF Kogice. Stupei steatézy bol hodnoteny neinvazivne pomocou
transientnej elastografie (FibroScan). Podla odportacani European Association for the Study of
the Liver sa na hodnotenie steat6zy pomocou CAP (Controlled Attenuation Parameter) pri Fib-
roScan pouZivaju orientacné cut-off hodnoty: SO (bez steat6zy): < 238 dB/m, S1 (mierna stea-
téza): > 238 dB/m, S2 (stredné steatéza): > 260 dB/m a S3 (tazké steatéza): > 290 dB/. Lipidovy
profil zahfnial stanovenie LDL a HDL cholesterolu, pricom subfrakcie LDL boli analyzované
pomocou metédy Lipoprint. Sticasne boli hodnotené aj hladiny polynenasytenych mastnych
kyselin, vratane omega-3 a omega-6 mastnych kyselin plynovou chromatografiou s plamerio-
voionizacnym detektorom.
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So zvysujicim sa stupnom steatézy bol pozorovany postupny nérast podielu malych denz-
nych LDL ¢astic (sdLDL), pricom pri vyssich stupnioch (S3) sdLDL presahovali hodnoty 50 %
z celkového LDL (S0+S1 vs S3 P<0.001). Stcasne dochédzalo k poklesu velkych LDL castic
(LDL 1-2), ¢o poukazuje na posun k aterogénnemu lipoproteinovému fenotypu. Stupen steato-
zy dalej signifikantne koreloval s hladinami nasytenych mastnych kyselin (kyselina laurova,
myristova S0+S1 vs S3 P < 0,05, palmitova, S0+S1 vs S3 P < 0,01), mononenasytenych mast-
nych kyselin (kyselina olejova, S0+S1 vs S3 P < 0,01), polynenasytenych mastnych kyselin
omega-6 (kyselina linolovéd, kyselina arachidénova, S0O+S1 vs S3 P < 0,01, S0+S1 vs S3 P <
0,01), ako aj s omega-3 PNMK (kyselina eikozapentaénové, kyselina dokozahexaénova S0+S1
vs S3 P < 0,001).

Vysledky poukazuji na vyznam detailnej analyzy lipidového spektra, najméa subfrakcii LDL,
pri hodnoteni metabolického rizika u pacientov so steat6zou pecene a naznacujui tlohu poly-
nenasytenych mastnych kyselin v patofyziolégii ochorenia.
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Poskodenie pecene pri infekcii Epstein-Barrovej virusom
Paralicova Zuzana

Klinika infektoldgie a cestovnej mediciny LF UPJS a UNLP Kosice
Javorska Daniela

Klinika infektoldgie a cestovnej mediciny LF UPJS a UNLP Kosice

Uvod: Epstein-Barrovej virus (EBV) je ludsky herpeticky virus ¢islo 4. Postihuje iba
Iudi a je siroko rozsireny po celom svete. Protilatky proti EBV st pozitivne priblizne u 90-
95 % dospelych. Ochorenie prebieha velmi c¢asto ako asymptomaticka infekcia alebo
pod obrazom infek¢nej mononukleézy. Az v 80 — 90 % pripadov byva spojené s postihnu-
tim pecene. EBV napada B -lymfocyty v oblastiach orofaryngu, ktoré nekontrolovane proli-
feruji a siria sa lymfatickym systémom do celého lymforetikuldrneho systému tela, vra-
tane pecene. Hepatocyty nie st primarnym ciefom virusu a virus nesposobuje priamo des-
trukciu tkaniva. Hlavnhym mechanizmom poskodenia pecene je imunitnd odpoved hostitela
s aktivaciou CD4+ a CD8+ T lymfocytov, ktoré st zodpovedné za kontrolu EBV infekcie.
Ciel prace: Analyzovat rozsah a charakter poskodenia pecene a jeho stivislost s vybranymi mar-
kermi zapalu a poc¢tom bielych krviniek u pacientov hospitalizovanych s EBV infekciou.

Stbor a metodika: Retrospektivne sme analyzovali anonymizované data z nemocni¢ného in-
formacného systému pacientov hospitalizovanych na Klinike infektolégie a cestovnej mediciny
UNLP v Kosiciach s diagn6zou infek¢nd mononukle6za v rokoch 2019-2024. Do stboru bolo
zaradenych 60 pacientov, 28 zien a 32 muzov. Priemerny vek pacientov bol 22,2 roka (18-35).

Zvysenu aktivitu pecenovych enzymov nad normélne hodnoty sme zistili u 92% pa-
cientov (88% muzov a 96% zien), vSetci z nich mali elevované ALT. Na 2. mieste boli ele-
vované v celom stbore zhodne AST a GMT 77%, pricom vidime rozdiely v pohlaviach.
U muzov bola castejsie elevacia GMT 81%, u zZien 71%, celkom 77% a u zien bola cas-
tejsia elevacia AST 88%, muzi 69%, celkom 77%, avsak bez Statistickej vyznamnosti.
Vyska aktivity transaminéz signifikantne korelovala s hladinou neutrofilov a lymfocytov a ne-
vykazovala korelaciu s hladinou C-reaktivneho proteinu. Najsignifikantnejsia bola korelacia s
pomerom neutrofilov k lymfocytom, kde pri vsetkych hepatdlnych markeroch bolo p < 0.001.
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Poskodenie pecene sme zistili u 92% pacientov s infek¢nou mononukle6zou. Vyska hladin
transaminaz vyznamne korelovala s hladinou neutrofilov a lymfocytov a obzvlast s ich vzajom-
nym pomerom.

Extracelularne vezikuly uvoliiované hepatocytmi ako indikator metabolického stavu buniek
Zuzana Turnaiova

Biomedicinske centrum Slovenskej akadémie vied, Bratislava, Slovensko

Rachel Javorova, Fernando Zuaniga Navarrete, Ludovit ékultéty, Miroslav Balaz, Lucia Bala-
Zova

Biomedicinske centrum Slovenskej akadémie vied, Bratislava, Slovensko

Extracelularne vezikuly (EVs) st stabilné nanocastice nestce proteiny, lipidy a nukleové
kyseliny. Tento naklad priamo odraza fyziologicky alebo patologicky stav bunky, ktora EVs
uvolnuje. Vdaka svojej vysokej stabilite a hojnému zasttipeniu v krvi predstavuja perspektivny
zdroj informaécii o stave organizmu. Tieto vlastnosti ich predurcuja ako potencidlne neinva-
zivne nastroje na sledovanie progresie roznych ochoreni, vratane MASLD. Cielom tejto prace
bolo charakterizovat EVs uvoltiované hepatocytmi HepG2 v podmienkach metabolickej zataze
a analyzovat zmeny v ich sekrécii, velkosti a proteinovom zlozeni.

Bunky Iudskej linie hepatocytov HepG2 boli po dobu 48 hodin kultivované v médiu so zvyse-
nymi koncentraciami glukézy, fruktézy, palmitatu a inzulinu, ¢im bola simulovana metabolic-
ka zataz charakteristickd pre MASLD. Indukcia metabolického stresu bola potvrdena zvysenou
akumulaciou intracelularnych lipidov v hepatocytoch pomocou farbenia Oil Red O. Zivota-
schopnost buniek bola hodnotena pomocou testu Alamar Blue a nebola vyznamne ovplyvnena
vplyvom metabolického stresu. EVs boli izolované z média pomocou kvapalinovej chromato-
grafie na principe separacie podla velkosti (SEC, resin CL-6B) a zakoncentrované centrifuga-
ciou. Uspesnost izolacie bola overena Western blot analyzou s pouzitim $pecifickych markerov
EVs. Pocet a distribticia velkosti EVs boli stanovené analyzou trajektorie nanocastic (NTA, Na-
nosight Pro). Proteomické profily EVs boli ur¢ené pomocou hmotnostnej spektrometrie LC-MS
a identifikované proteiny boli funk¢ne anotované v databaze Reactome.

Metabolicka zataz hepatocytov neviedla k statisticky signifikantnej zmene v pocte sekretova-
nych EVs ani v ich velkostnej distribticii v porovnani s bunkami kultivovanymi v bazalnych
podmienkach. Napriek tomu proteomickd analyza odhalila vyrazné rozdiely v proteinovom
zlozeni EVs. V podmienkach metabolickej zataze bolo identifikovanych az 202 proteinov $pe-
cifickych pre tato skupinu oproti 49 v kontrole. Dominovali proteiny extracelularnej matrix,
metabolické enzymy, proteiny stresovej odpovede a proteiny zapojené do transportu lipidov.
Analyza signalnych drah (Reactome) poukazala na aktivaciu procesov glykolyzy, glukoneoge-
nézy a bunkovej odpovede na stres.

Ziskané vysledky poukazuji na to, Ze aj napriek relativne stabilnej sekrécii EVs z hepatocytov,
metabolick4 zataz zdsadne meni proteomické zlozenie EVs. Proteinovy naklad EVs odrdza meta-
bolicky stav hepatocytov a zahfnia molekuly zapojené do klticovych patogenetickych procesov
v bunke. Tieto vysledky podporujta potencial EVs hepatocytového povodu ako neinvazivnych
cirkulujacich biomarkerov umoznujtacich monitorovanie progresie ochoreni pecene.



Trendy v hepatolégii TRENDY

1/2026 v hepatolégii

Diagnostika a vyznam hepatitidy D
Brigita Benkéova

Laboratérium/ NRC pre virusové hepatitidy Ustav laboratérnej mediciny Lekdrska Fakulta Slo-
venska Zdravotnicka Univerzita

Jana Bako, Jakub Ondrej Mihale

Laboratérium/ NRC pre virusové hepatitidy Ustav laboratérnej mediciny Lekdrska Fakulta Slo-
venskd Zdravotnicka Univerzita

V sticasnosti sa odhaduje, ze 9-60 miliénov jedincov moéze byt infikovanych virusom hepati-
tidy D (HDV) na celom svete, ¢o zvysuje celosvetovy vyznam infekcie tymto virusom. V Euré-
pe bola napriek velkej geografickej heterogenite odhadnuta prevalencia infekcie HDV v ramci
HBsAg-pozitivnych jedincov na 3,0% pre vSeobecnt populaciu a 19,5% pre pacientov z pros-
tredia hepatologickych klinik. Znacna cast pacientov vsak ostava netestovana na virusovi na-
loz HDV-RNA napriek pozitivite na anti-HDV protilatky. To vedie k ,podcenenej“ prevalencii
aktivnej infekcie HDV a vo vysledku k nedostatocnej diagnostike chronickej formy. Na zaklade
tychto skutoc¢nosti bola nedavno navrhnuta stratégia dvojitého reflexného testovania (Gspesne
implementovana pri HCV), ktora je zaloZena nielen na testovani anti-HDV u vsetkych jedincov
s HBsAg+, ale aj na kvantifikacii HDV RNA u testovanych jedincov.

Detekcia a-HDV protilatok sa vykonava u HBsAg-pozitivnych pacientov pomocou IVD certifi-
kovanych komerénych testov. Podobne aj HDV-RNA bola kvantifikovana u vsetkych anti-HDV
pozitivnych pacientov. Do studie st zahrnuti novodiagnostikovani alebo dlhodobejsie monito-
rovani pacienti na infekciu virusom hepatitidy B (VHB).

Priebezné vysledky stidii naznacujua vyssiu prevalenciu HDV infekcii u pacientov s chronic-
kou hepatitidou B (HBV), nez sa povodne predpokladalo. Hoci bola HDV infekcia na Slovensku
dlho povazované za zriedkavi, moderné diagnostické postupy a metédy odhalili vyssi podiel
HDV infekcii u pacientov uz sledovanych na HBV.

Tato stadia pomoze odhalit pretrvavajicu zataz infekcie s replikaciou HDV. Zavedenie dvoji-
tého reflexného testovania zvysuje identifikaciu pripadov HDV a umoznuje diagnostiku v skor-
sich stadiach ochorenia pecene, ¢o je klticovy krok k posilneniu prepojenia so starostlivostou a
znizeniu morbidity a mortality stvisiacej s HDV.

Pomer omega-3 a omega-6 mastnych kyselin a niektoré dalsie markery kardiovaskularneho
rizika u pacientov s metabolicky asociovanou tukovou chorobou pecene

Lenka Hrobarova

Ustav lekdrskej chémie, biochémie a klinickej biochémie, LFUK, Bratislava

Viera Kupcova, Monika Durfinova, Katarina Ore$anska, Eva Uhlikova, Lenka Nemcova, La-
dislav Turecky

Ustav lekdrskej chémie, biochémie a klinickej biochémie LFUK a IIl.internd klinika LFUK a UNB

Metabolicky asociovana tukova choroba pecene (MASLD) je steat6za pecene v spojeni s nad-
vahou/ obezitou alebo diabetes mellitus. V pripade steatézy s norméalnou telesnou hmotnos-
tou sa vyzaduje koincidencia s asponn dvoma metabolickymi abnormalitami. Chronické he-
patopatie st obvykle spojené s poruchami metabolizmu lipoproteinov a zmeny v hladinach
plazmatickych lipoproteinov predstavuja dolezity rizikovy faktor pre rozvoj aterosklerézy a
vznik kardiovaskularnych ochoreni.
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Cielom nasej prace bolo vysetrit niektoré ukazovatele zvyseného rizika vzniku aterosklero-
tickych komplikécii - pomer t-chol/HDL-chol, pomer BChE/HDL-chol, nonHDL-cholesterol,
HDL-cholesterol, ako aj pomer omega-3 a omega-6 mastnych kyselin DHA+EPA/kys.arachido-
nova u pacientov s MASLD.

Vysetrovany subor tvorilo 62 pacientov s MASLD. Kontrolny stibor pozostaval zo 14 zdravych
jedincov bez klinickych priznakov ochorenia. Koncentracie vyssich karboxylovych kyselin sme
vysetrovali metdédou plynovej chromatografie. U pacientov sme vysetrili aj hodnoty HDL-cho-
lesterolu, celkového cholesterolu a vypocitali sme pomery t-chol/HDL-chol, BChE/HDL-chol,
nonHDL-cholesterol a aterogénny index plazmy.

Hladiny nonHDL-cholesterolu boli u pacientov s MASLD signifikantne vyssie ako u zdravych
kontrol (4,0 = 0,135 vs. 3,3 = 0,134 mmol/l, P<0,02). Rovnako zvysené hodnoty sme zistili v
pripade t-chol/HDL-chol (7,82 = 0,215 vs. 3,59 = 0,111, P<0,01) a BChE/HDL-chol (4646 =
299 vs. 3172 = 169, P<0,02). Koncentracia HDL-cholesterolu sa $tatisticky vyznamne nelisila
od kontrol (1,20 * 0,063 vs. 1,28 + 0,042 mmol/l, NS). VysSetrenie pomeru omega-3 a omega-6
mastnych kyselin: EPA+DHA/AA a EPA/AA ukazalo u pacientov s MASLD statisticky vyznam-
ne nizsie hodnoty ako u kontrol. Koreldcia medzi BChE/HDL-chol a nonHDL-chol (korelac.
koef. 0,355) a BChE/HDL-chol a t-chol/HDL-chol (korelac. koef. 0,803) bola statisticky vyznam-
néa. Medzi BchE/HDL-chol a HDL-cholesterolom bola $tatisticky vyznamna negativna korelacia
(korelac. koef. -0,59). Koreldcia medzi DHA+EPA/AA a t-chol/HDL-chol bola tiez statisticky
vyznamna (korelac. koef. 0,253).

Nélezy zvysenych hodnot rizikovych faktorov u pacientov s MASLD potvrdzuja predpoklady
o zvySenom riziku vzniku kardiovaskularnych ochoreni u tychto pacientov.

Chronicka hepatitida C v kontexte obezity
Hockickova I.

Klinika infektoldgie a cestovnej mediciny UPJS LF a UNLP Kosice
Hockicko J., Porubcin S., Kristian P.

Klinika infektoldgie a cestovnej mediciny UPJS LF a UNLP Kosice

Chronicka hepatitida C predstavuje ochorenie pecene, ktorého priebeh moéze byt ovplyvneny
viacerymi faktormi, vratane metabolického stavu pacienta. Obezita a steatéza pecene mozu
predstavovat doélezity kofaktor ovplyviujaci vyvoj fibrézy, nezavisle od virusovej infekcie.

Retrospektivne sme analyzovali sibor pacientov s potvrdenou chronickou hepatitidou C sle-
dovanych v rokoch 2020-2025 na Klinike infektolégie a cestovnej mediciny LF UPJS a UNLP.
Data boli ziskané zo zdravotnej dokumentécie. U vsetkych pacientov bola realizovana tran-
zientna elastografia. Stupen fibrézy a steat6zy bol hodnoteny pomocou tranzientnej elastogra-
fie, ktord bola realizovana kazdému pacientovi. Za Statisticky signifikantnti sme povazovali
hodnotu p<0,005.

Stbor tvorilo 328 pacientov (254 muzov, 77,4%) s priemernym vekom 38,4+13,9 rokov. Z
toho 152 (46,3%) tvorili Rémovia, 204 (62,2%) pacientov udavalo uzivanie intravenéznych
drog a 184 (56,1%) malo v anamnéze pobyt vo védzeni. U 202 (61,6%) bola zistena fibr6za pece-
ne FO-F1, u 54 (16,5%) pacientov fibréza F2, u 29 (8,8%) fibréza F3 a u 43 (13,1%) bola potvr-
dené cirhé6za pecene. Steat6za pecene S1 bola zistend u 39 (11,9%) pacientov, steatéza S2 u 18
(5,5%) a steatéza S3 u 61 (18,6%) pacientov. Pacienti boli nasledne rozdeleni do troch skupin
podla BMI: normélna hmotnost (n=174), pacienti s nadvahou (n=109) a pacienti s obezitou
(n=45). Pacienti s vy$sim BMI boli signifikantne starsi (35,8 vs 40,0 vs 44,6 rokov, p<0,005)
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a mali vyssiu prevalenciu steat6zy pecene (19,0% vs 46,8% vs 75,6%, p<0,005) aj fibrézy pe-
cene (27,6% vs 45,9% vs 62,2%, p<0,005). Stupen steatézy v dB/m signifikantne narastal so
zvys$ujucim sa BMI (213,5 vs 245,2 vs 286,6 dB/m; p<0,005). Priemerné hodnoty fibr6zy v kPa
vykazovali rastici trend so zvySujucim sa BMI, avsak bez dosiahnutia Statistickej vyznamnosti
(7,9 vs 9,8 vs 10,6 kPa; p = NS). Zaroven sme nepotvrdili vplyv genotypov HCV na steat6zu.
Pri analyze demografickych skupin sme nezistili rozdiel v prevalencii obezity v rémskej popu-
lacii, zatial ¢o vazenska populacia a PWID bola signifikantne castejsie v zastiipeni v skupine s
normalnou vahou (p<0,005).

V nasom subore pacientov s chronickou hepatitidou C sme preukézali silni asocidciu me-
dzi BMI a steat6zou, pricom prevalencia steat6zy vyrazne narastala so zvySujicou sa telesnou
hmotnostou. Zaroven bol pozorovany vyssi vyskyt fibrozy u pacientov s vyssim BMI. Tieto
vysledky podporuju vyznam metabolickych faktorov, najma obezity, v progresii ochorenia pecene
u pacientov s hepatitidou C a poukazuju na existenciu metabolického fenotypu tohto ochorenia.

Chronicka HBV infekcia a obezita
Kristian P.

Klinika infektoldgie a cestovnej mediciny UPJS LF a UN LP Kosice

Hockickova 1., Roviiakova A.!, Lami F.’, Shandor V.%, Harhovsky M., Toporcerova D.?, Vasil
J.3, Drazilova S.3, Jarcuska P.?

1 Klinika infektolégie a cestovnej mediciny UPJS LF a UN LP Kosice

2 Oddelenie infektolégie FNsP F.D. Roosevelta Banska Bystrica

3 II. internd klinika UPJS LF a UN LP Kogice

Metabolicky syndrom, ako aj HBV infekcia patria okrem alkoholu medzi najvyznamnejsie a
najcastejsie priciny chronického poskodenia pecene. Cielom prace bolo zhodnotit vplyv nadva-
hy a obezity na priebeh chronickej HBV infekcie v sibore ambulantne sledovanych pacientov.

Analyzovali sme vybrané demografické, anamnestické, klinické a laboratérne tidaje od pa-
cientov zaradenych do stadie B-MARK II dispenzarizovanych s chronickou HBV infekciou na
3 klinickych pracoviskach v obdobi od septembra 2024 do marca 2026. Na Statistické porovna-
nie kategorickych premennych sme pouzili chi-kvadrat test, pre kontinualne premenné ANO-
VA test a T-Test. Stadiu B-MARK II schvalila Eticka komisia UN L. Pasteura v Kosiciach diia
19.2.2024 (¢. 2024/EK/02028), zaradeni pacienti podpisali informovany stuhlas.

Spolu bolo vysetrenych 373 pacientov s chronickou HBV infekciou, s prevahou 226 muzov
(60,6%), priemerny vek 50,7 = 9,7 roka. Pacientov sme rozdelili podla BMI do 3 skupin: s nor-
malnou hmotnostou (111; 29,8%), nadvahou (154; 41,3%) a obezitou (108; 28,9%).

Pri porovnani uvedenych skupin sme zistili signifikantne nizsie zastipenie muzov v skupine s
normalnou vahou (41,4% vs. 72,1% vs. 63,9%; p<0,001), stipajuci priemerny vek pri vzostupe
BMI (47,9 vs. 50,9 vs. 53,2 roka; p<0,001), ako aj zastipenie Rémov (4,5% vs. 9,1% vs. 19,4%;
p<0,005). Statisticky vyznamné rozdiely sme pozorovali aj pri obvode pasa (82,5 vs. 97,8 vs.
111,6 cm; p<0,001), zasttpeni diabetikov (5,4% vs. 9,7% vs. 16,7%; p<0,05) a 0s6b liecenych
statinmi (3,6% vs. 12,3% vs. 18,5%; p<0,005). Naopak, vyznamné rozdiely v skupinach sme
nezistili v mnozstve uzivania alkoholu (Audit-C), dobe od potvrdenia HBsAg pozitivity, dobe
dispenzarizacie ani v zastapeni pacientov uzivajticich antivirusovi liecbu.

Pri hodnoteni vysledkov tranzientnej elastografie (dostupna u 92% sledovanych) klesal podiel
pacientov bez signifikantnej fibrézy (p<0,05), stapala tuhost pecene (5,76 vs. 6,52 vs. 9,22 kPa;
p<0,001), ako aj hodnoty CAP (223,0 vs. 269,0 vs. 313,4 dB/m; p<0,001).
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Zo sledovanych laboratérnych parametrov boli pozorované statisticky vyznamné rozdiely pri
hodnotach triacylglycerolov (p<0,001), albuminu a HDL cholesterolu (obe p<0,01). Naopak,
hodnoty cholesterolu, LDL, AST, ALT, trombocytov, INR a NLR (pomer neutrofily/lymfocyty)
sa signifikantne nelisili. Takisto sa v uvedenych skupinach nelisili priemerné hodnoty HBV
DNA, gHBsAg alebo zastapenie HBeAg pozitivnych pacientov.

Ziskané vysledky potvrdzuju, ze pritomnost nadvahy a obezity akceleruje fibrozu pecene u
pacientov s chronickou HBV infekciou. Aj ked sa neukazuje priamy vplyv na virémiu, koncen-
traciu HBsAg ani aktivitu aminotransferaz u tychto pacientov, vysetrenie tranzientnou elasto-
grafiou dokumentuje vyssie stadié fibrézy a castejsiu pritomnost steatozy.

= Kontrastna sonografia v ambulancii hepatoléga
Peter Posypanka
Hepatobiliarne centrum, Interné oddelenie Michalovce
Nikolla Dzadova, Mariana Furdova, Natalia Nechtilova, Stefan Hrusovsky
Hepatobiliarne centrum, Interné oddelenie Michalovce

Vyznam kontrastnej sonografie (CEUS-Contrast enhancement ultrasound) v ambulancii he-
patoléga

Kohortova stadia

V hepato-bilidirnom centre v Michalovciach sme v obdobi od augusta r. 2024 do februara
r. 2026 realizovali 55 vysetreni lozisk pec¢ene kontrastnou sonografiou. Pouzili sme kontrastnt
latku hexafluorid siry (SonoVue). Pri vysetreni neboli zaznamenané Ziadne komplikécie. Cas
vysetrenia bol 20-30 mintt. Vo védcsine pripadov bolo vysetrenie diagnostické, bez potreby do-
plnujacich zobrazovacich vysetreni (CT alebo MR). Zvlast efektivne sa vysetrenie javi pri diag-
nostike benignych nadorov pecene. Pri nespecifickych loziskach méze byt kIticom k diagnoze.
Vyhodou je moznost realizacie vysSetrenia ako nadstavby brusnej sonografie. Kontrastna latka
nezatazuje oblicky a méze byt aplikovana aj pri oblickovom zlyhévani. Nevyhodou st loziska
umiestnené dorzalne a v teréne stukovatenia pecene, kedy oslabenim ultrazvukového signalu
dochédza k zniZzeniu diagnostickej presnosti vysetrenia.

Kontrastna sonografia lozisk pecene je bezpecna a efektivna diagnosticka metéda. Vynika
zvlast v diagnostike benignych néddorov pecene. Moze byt klic¢om k diagnéze nespecifickych
lozisk pecene. Skracuje cas k stanoveniu diagnoézy a Setri financéné prostriedky v zdravotnictve
znizenim poctu zobrazovacich vysSetreni.

—— Aktivita desaturaz a elongaz vyssich karboxylovych kyselin u pacientov s MASLD
Lenka Hrobarova
Ustav lekdrskej chémie, biochémie a klinickej biochémie LFUK Bratislava
Viera Kupcova, Marcel Repisky, Eva Uhlikova, Monika Durfinova, Lenka Nemcova, Ladislav
Turecky
Ustav lekdrskej chémie, biochémie a klinickej biochémie LFUK Bratislava a III. internd klinika
LFUK a UNB

MASLD (metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease) je novy termin pre oznace-
nie chronického ochorenia pec¢ene spojeného s metabolickou dysfunkciou, pricom diagnostika
sa opiera o pritomnost steatézy pecene spolu s obezitou, diabetes mellitus II.typu alebo inych
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metabolickych portch. Zahfna spektrum portch siahajicich od lahkej steatézy pecene, cez
steatohepatitidu, az po cirh6zu pecene a hepatocelularny karciném. Na rozdiel od NAFLD,
MASLD nevyzaduje vyltcenie konzumaécie alkoholu, ak je pritomna metabolicka dysfunkcia.
Kardiovaskularne a metabolické ochorenia podmieniuji zna¢na morbiditu a mortalitu. Tieto
ochorenia st spojené s inzulinovou rezistenciou, poklesom obsahu polynenasytenych mast-
nych kyselin (PUFA) a zvySenou koncentraciou nasytenych (SFA) a mononenasytenych kyselin
(MUFA). Desaturazy st enzymy zodpovedné za zabudovanie dvojnych vézieb do retazca vyssej
karboxylovej kyseliny (VKK). Desaturdzy st vyznamnym regulatorom koncentracie PUFA a
MUFA, hrajicim dolezita tlohu vo fyziologickych aj patologickych procesoch. Priame meranie
aktivity desaturaz je problematické predovsetkym z etického hladiska, preto sa k ich urceniu
pouziva vysetrenie pomeru produkt/substrat. Cieflom nasej prace bolo stanovit aktivity niekto-
rych desaturdz na zédklade pomeru koncentracii niektorych VKK v sére.

Vysetrovany stbor tvorilo 62 pacientov (32 muzov a 32 zien) s MASLD. Kontrolny stbor
pozostaval z 33 jedincov (12 muzov a 20 zien) bez klinickych priznakov ochorenia. Spektrum
VKK v sére sme vysetrili metédou plynovej chromatografie. Na postdenie aktivity A6-desatura-
zy (D6D) sme pouzili pomer y-linolenové kys./kys. linolova, na postidenie aktivity A9-desa-
turdzy (D9D) sme pouzili pomer kys.olejova/kys. stearova a kys. palmitolejova/kys. palmitova,
na zhodnotenie celkovej desaturazy sme pouzili pomer kys. arachidonova/kys. linolova. Na
posudenie elongacie sme vysetrili pomer kys. olejové/kys. palmitolejova a kys. stearova/kys.
palmitova.

Hodnota D6D sa u pacientov s MASLD statisticky vyznamne nemenila (0,0168 = 0,0014),
hodnoty D9D boli u pacientov s MASLD statisticky vyznamne zvysené C:18 kyseliny (2,83 =
0,091 vs. 3,17 * 0,009, P<0,005) a C:16 kyseliny (0,0854 + 0,006 vs. 0,117 *= 0,007, P<0,005).
Pomer EPA/kys. alfa-linolenova odrazajici situdciu v metabolizme omega-3 mastnych kyse-
lin bol u pacientov s MASLD S$tatisticky vyznamne znizeny (2,505 * 0,38 vs. 1,202 = 0,08,
P<0,015). Znizena bola aj celkova desaturdza u pacientov s MASLD v porovnani s kontrolami
(0,244 + 0,015 vs. 0,206 = 0,009, P<0,020). Aktivity elongéaz boli u pacientov s MASLD tiez §ta-
tisticky vyznamne znizené (C:18/C:16 0,293 + 0,005 vs. 0,276 * 0,004, P<0,02 a C:18:1/C16:1
2,25 * 1,41 vs. 8,60 = 1,09, P <0,05).

Nélez zmien v aktivitdch desaturaz a elongaz vyssich karboxylovych kyselin je v stihlase so
zistenymi zmenami v zastipeni MUFA a PUFA v sére u pacientov s MASLD. ZvySena syntéza
monoénovych VKK je pravdepodobne kompenzacnym désledkom znizeného podielu polyne-
nasytenych VKK u tychto pacientov.

Uloha biomarkerov v detekcii bakterialnej infekcie u pacientov s cirh6zou pecene e————
Petrana Martinekova

Klinika hepatogastroenterologie, Institut klinické a experimentdlni mediciny, Praha, Cesko
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Bakteridlne infekcie (BI) st zodpovedné za 30% az 50% Gmrti u pacientov s cirh6zou pecene.
Zaroven predstavuju jeden z najdolezitejsich precipitujacich faktorov aktutneho zlyhania pece-
ne v teréne jej chronického poskodenia (ACLF), syndrému spojeného s vysokou morbiditou a
mortalitou. Vcasna a efektivna antibiotickd terapia je kltcova v starostlivosti o pacientov, avsak
nadmerné uzivanie antibiotik prispieva k vzniku baktérii rezistentnych voci viacerym liekom
(MDR), ktorych pritomnost sa u pacientov s cirh6zou zvysila v Eurépe z 29 % na 38 % v rokoch
2011-2018. Odhaduje sa, ze antimikrobialna rezistencia sposobi do roku 2050 celosvetovo 1,91
miliéna Gmrti rocne. S ohladom na tento kontext bolo cielom nasej metaanalyzy preskamat
diagnostickd presnost biomarkerov (C reaktivny protein (CRP), prokalcitonin (PCT), interleu-
kin 6 (IL-6), kalprotektin a neutrofil-lymfocytovy pomer (NLR)) v detekcii bakteridlnej infekcie
u dospelych pacientov s cirhézou ¢i ACLF.

Nasa studia respektovala standardy Cochrane Handbook a odportcania Preferred Reporting
Items for Systematic Review (PRISMA) 2020. Protokol stidie bol prospektivne registrovany pod
¢islom CRD42023435487. Dna 14. jina 2023 sme systematicky prehladali nasledujtice databa-
zy: Embase, PubMed, Cochrane, zaroven bolo 30. méja 2024 uskuto¢nené prehladavanie citacii.
Vyhladéavaci kluc pozostéaval z troch hlavnych konceptov: (cirrhosis OR ACLF) a (bacteria*) a
(biomarker OR predict* OR detect*). Kritéria boli definované na zaklade ramca PIRD (popula-
cia, index test, referenc¢ny test, diagnéza). Z vhodnych ¢lankov boli tidaje zozbierané nezavisle
styrmi vyskumnikmi (DM, MS, NS, PM) pomocou vopred predefinovanej tabulky Excel. Sen-
zitivita, Specificita a ROC krivka boli hlavné vystupy stadie. Riziko skreslenia bolo postidené
pomocou QUADAS-2, Deeksov test asymetrie slizil na detekciu publikacného skreslenia.

Metaanalyza pre CRP zahrnula celkom 51 stadii, ukazujic 75.1% senzitivitu (CI:69.4%-
80.1%) a 79.2% Specificitu (C1:73.2%-84.2%) v detekcii BI. Samostatna analyza stidii zahfna-
jucich pacientov bez hepatocelularného karcinému (HCC) (n=18) preukazala 78.2% senziti-
vitu (CI:69.6%-84.9%) a 81.2% Specificitu (Cl:71.2%-88.4%). Pri analyze $ttdii skimajtcich
spontannu bakterialnu peritonitidu (SBP) (n=23) bola zdruzené senzitivita 77.6% (CI:67.8%-
85.1%) a $pecificita 81.7% (CI:70.8%-89.2%). Odportcané cut-off hodnoty sa 1isili medzi sta-
diami, s medianom 20.5 mg/L. (IQR: 11.9, 29.6) pre Bl a 21.8 mg/L. (IQR: 11.2, 33.2) pre SBP.
Podla ocakavani senzitivita klesala a Specificita narastala s vy$simi cut-off hodnotami (CRP <
10 mg/L: senzitivita 87.6% (CI:76.2%-94%), $pecificita 58.6% (CI:37,4%-77%); CRP > 10 a <
25 mg/L: senzitivita 78.9% (CI:72.2%-84.3%), $pecificita 67.7% (CI:60.7%-73.9%); CRP > 25
mg/L: senzitivita 67% (CI:57%-75.7%), $pecificita 89.6% (CI:84.7%-93.1%)). V pripade sepsy
(n=4) CRP preukézalo 69.9% senzitivitu (CI:62.7%-76.3%) a 69% S$pecificitu (C1:59.4%-77.1%).
Metaanalyza pre PCT zahrnula celkom 43 studii, ukazujic 79.6% senzitivitu (CI:73.2%-84.9%) a
87.29% Specificitu (C1:82.4%-90.9%). Analyza stadiibez HCC (n=16) preukazala 84.1% senzitivitu
(CL:75.3%-90.2%) a 83.1% S$pecificitu (CI:78.8%-86.7%). PCT mal 78.6% senzitivitu (C1:69.6%-
85.4%) a 85.5% S$pecificitu (C1:79.8%-89.9%) v detekcii SBP. Skiimané cut-off hodnoty pre PCT
sa lisili, s medidnom 0.56 ng/mL (IQR:0.46, 0.85) pre Bl a 0.5 ng/mL (IQR:0.46, 0.88) pre SBP. Ana-
lyza odlisnych cut-off hodnot pre PCT preukazala podobny trend ako v pripade CRP (PCT < 0.5
ng/mL: senzitivita 81.2% (CI:69.6%-89.1%), Specificita 80.1% (CI:66.9%-88.9%); PCT>0.5a<1
ng/mL: senzitivita 81% (CI:71.8%-87.7%), Specificita 88.7% (CI:83.8%-92.3%); PCT > 1 ng/mL:
senzitivita 71% (CI:55.6%-82.7%), $pecificita 90.6% (CI:80.5%-95.8%)). U septickych pacientov
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(n=6) PCT preukézalo 69.9% senzitivitu (C1:62.2%-76.6%) a 77.5% S$pecificitu (C1:68.8%-84.4%).
Asciticky IL-6 (n=7) mal 91.9% senzitivitu (CI:83.2%-96.3%) a 80.5% Specificitu (CI:75.8%-
84.5%) v detekcii SBP. Asciticky kalprotektin (n=19) ukazal 92.3% senzitivitu (CI:89.8%-
94.2%) a 87.5% Specificitu (CI:80.3%-92.3%) v detekcii SBP. Metaanalyza pre NLR (n=15) pre-
ukézala 77.3% senzitivitu (CI:62.9%-87.3%) a 77.8% S$pecificitu (C1:64%-87.3%) v detekcii BI.
Odportcané cut-off hodnoty pre NLR sa lisili, s medidnom 3.53 (IQR:3.29, 5.29) pre Bl a 3.5
(IQR:3.14, 4.43) pre SBP.

Nasa metaanalyza potvrdila diagnosticka uzito¢nost CRP a PCT v detekcii BI u pacientov s
cirh6zou pecene. Vysoka specificita CRP > 25 mg/L. a PCT > 0.5 ng/mL podporuje zahajenie anti-
biotickej terapie v tejto cielovej skupine. Zda sa, ze pritomnost HCC vyznamne neznizuje diag-
nostické schopnosti skimanych biomarkerov. Avsak nizka senzitivita a $pecificita CRP a PCT v
pripade sepsy odhaluje limity biomarkerov v pripade najzéavaznejsich pripadov BI. Biomarkery
skiimané v ascitickej tekutine predstavuja zaujimavy podnet dalsieho vyskumu s ohfadom na
ich vysoku diagnostickt presnost.
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