Kurz pro aktivisty
v oblasti 1écby HIV/AIDS

Oddily 1-8: zakladni informace o HIV

Imunitni systém a pocet CD4
Virologie, HIV a virova naloz
Uvod do antiretrovirové 1é&by
Nezadouci ucinky 1écby
Oportunni infekce a koinfekce
HIV a téhotenstvi

Uzivatelé drog a anti-HIV lécba
Pomicky z vyzkumu a védy

EATG co continuous

EUROPEAN AIDS TREATMENT GROUP education



i-base

Kurz pro aktivisty
v oblasti 1écby HIV/AIDS

zakladni informace o HIV

Oddily 1-8

Skolici manual sestavili:
Simon Collins, Polly Clayden, Svilen Kolev Konov,
Roman Dudnik, Ben Cheng and Sipho Mthathi

HIV i-Base: 3rd Floor East, Thrale Hse, 44-46 Southwark St, London SE1
1UN. Tel+44 (0)20 7407 8488 admin @i-Base.org.uk www.i-Base.info

Rijen 2004



Kurz pro aktivisty v oblasti 1é¢by HIV/AIDS

Obsah: strana
[:JVOd Kk pFirucce 7
Uvod do programu kurzu 8
Oddil 1: Imunitni systém a pocet bunék CD4 9
1.1 Uvod

1.2 Cile Oddilu 1

1.3 Definice AIDS

1.4 Hlavni orgény lidského téla

1.5 Jak funguje imunitni systém ?

1.6  Jak HIV specificky reaguje na imunitni systém ?

1.7 Pocet CD4 bunék pouZivany jako "ndhradni ukazatel"
1.8  Jak rychle se infekce HIV rozviji u riznych osob ?

1.9 Hodnoceni zjisténych vysledku testii: pocet a procento CD4
1.10 Rozdily mezi dospélymi a détmi

1.11 Ruzna stadia infekce

1.12 Vztah mezi poctem CD4 a oportunnimi infekcemi

1.13 Pouziti ukazatele CD4 ve "Smérnicich o anti-HIV 1é¢b&"
1.14 Slovnik

1.15 Otazky k Odd. 1

1.16 Vyhodnoceni kurzu Odd. 1

Oddil 2: Virologie, HIV a virova naloz (VN) 24

2.1 Uvod

2.2 Cile Oddilu 2

2.3  Definice HIV

2.4 Dalsi pri¢iny onemocnéni

2.5 HIV ainfekce

2.6 Vyvoj HIV pfi pocétecni a chronické infekci
2.7 Reinfekce HIV

2.8 Co je test virové naloze (VN) ?

2.9  Historie technologie stanoveni VN

2.10 Dopad koinfekce na VN

2.11 Skryta mista hromadéni HIV v téle

2.12 Vyznam VN pii anti-HIV 1é¢bé a bez ni
2.13 Zivotni cyklus HIV, Iékova rezistence a adherence
2.14 Vztah mezi CD4 a VN

2.15 Slovnik

2.16 Otazky k Odd. 2

2.17 Vyhodnoceni kurzu Odd. 2



0ddil 3: Uvod do antiretrovirové terapie (ART) 36

3.1
3.2
33
34
3.5
3.6
3.7
3.8
39
3.10
3.11
3.12
3.13
3.14
3.15
3.16
3.17
3.18
3.19
3.20
3.21
3.22

Uvod

Cile Oddilu 3

Co je kombinovana terapie?

Pisobi 1éky ucinné?

Jak 1éky pisobi - hlavni skupiny anti-HIV 1€k
Ustanovena "Doporuceni pro 1écbu”

Kdy s 1é¢bou zacit ?

Pro¢ je uZivano 3 a vice 1€kt ?

SniZzeni VN pod hodnotu 50 kopii HIV RNA/ml
Lékové varianty 1€Cby

NeZzadouci tcinky

MozZnosti zmény anti-HIV 1é¢by

MozZnosti pierusSeni 1€Cby

Rekreacni drogy, alkohol a dopliikova lécba
Adherence a jeji dlleZitost

Jak napomoci lepsi adherence

Co se stane, jestlize se zapomenou vzit 1éky ?
Rezistence na anti-HIV Iéky

Selhani 1écby

Slovnik

Otazky k Odd. 3

Vyhodnoceni kurzu Odd. 3

Oddil 4: Nezadouci G¢inky antiretrovirové terapie (ART) 51

4.1
4.2
4.3
4.4
4.5
4.6
4.7
4.8
4.9
4.10
4.11
4.12

Uvod

Cile Oddilu 4

Obecné otazky

BéZné vedlejsi tcinky

Hlavni vedlej$i a¢inky spojené s kombinacemi dle WHO
Dalsi vedlej$i a¢inky

Jak oznamovat vyskyt vedlejSich tc¢inkt ?
Hodnoceni neZadoucich dG¢inka

Denik vedlejSich ucinkt

Slovnik

Otazky k Odd. 4

Vyhodnoceni kurzu Odd. 4



0Oddil 5: Oportunni infekce (OI) a zavazné koinfekce

5.1
5.2
53
54

5.5
5.6
5.7
5.8
59
5.10
5.11
5.12
5.13
5.14
5.15
5.16
5.17
5.18

Uvod

Cile Oddilu 5

Jednotlivé OI

Infekce zazivaciho ustroji:
giardi6za, kryptosporidiéza, mikrosporidiéza
Kandidéza a jiné koZni infekce
Pneumocystova pneumonie (PCP)
TBC

MAI a MAC

Hepatitida typu C

CMC

Toxoplazmoéza

Kryptokokova meningitida
Nédory: lymfom a sarkom

Ztrata hmotnosti

Shrnuti OI ve vztahu k ART
Slovnik

Otazky k Odd. 5

Vyhodnoceni kurzu Odd. 5

Oddil 6: HIV a téhotenstvi

6.1
6.2
6.3
6.4
6.5
6.6
6.7
6.8
6.9
6.10
6.11
6.12
6.13
6.14
6.15
6.16
6.17
6.18
6.19

Uvod

Cile Oddilu 6

Obecné otazky

Zdravi matky a t€hotenstvi
Prenatalni péce a 1écba
Bezpecnost ART v t€hotenstvi
Nezadouci Ucinky a t¢hotenstvi
Lékova rezistence v t€¢hotenstvi
Dalsi laboratorni testy a analyzy
Jiné infekce

Léky a zdravi ditéte

Moznosti porodu a pouZiti cisatského fezu
Po narozeni ditéte

Kojeni

Matcino zdravi po porodu
Ostatni uzZite¢né informace
Slovnik

Otazky k Odd. 6

Vyhodnoceni kurzu Odd. 6

67

88



Oddil 7: Uzivatelé drog a antiretrovirova terapie (ART) 101

7.1  Uvod

7.2 Cile Oddilu 7

7.3 Obecné otazky

7.4  Komplexnost a dostupnost péce

7.5 Interakce mezi rekreaénimi drogami a léky ART

7.6  Proc tyto teoretické informace nejsou stejné uZitecné jako
oveétovaci studie interakci u lidi ?

7.7 Interakce s jinymi antiretrovirovymi léky

7.8 Interakce s methadonem

7.9 Prehled I€kovych interakci: mezi 1éky ART a "tvrdymi"
drogami

7.10 Otéazky k Odd. 7

7.11 Vyhodnoceni kurzu Odd. 7

Oddil 8: Pomiicky z védy a vyzkumu 110

8.1 Uvod

8.2  Jak rozumét grafu ?

8.3 Coje "primérna hodnota" ?

8.4 K ¢emu dochdzi po uziti ?

8.5 Hladina léku v krvi, jejich uc¢innost a vedlejsi ucinky

Ptilohal  CDC 1993: Definice AIDS pro tcely "surveillance"

Priloha I  Klasifikace WHO infekce HIV/AIDS

Priloha III Pfehled onemocnéni OI

Ptiloha IV Doporuc¢eni WHO pro anti-HIV 1écbu

Ptiloha V. Anti-HIV Iéky a jejich davkovani registrované v
Evropé

Ptiloha VI Zdroje dal$ich informaci



Uvod k piedkladané piirucce

Tato ptirucka obsahuje 7 oddilt, které predstavuji zdkladni kurz pro danou
tématickou oblast.

Format je velmi jednoduchy a jeho ¢asti lze flexibiln¢ pouZivat podle potieby.
Jde o projekt bez ochrany autorskych prav.

Ptirucka bude dostupna on-line na webovych strankach organizace I-base,

a to v riznych formatech.

Tato organizace také doporucuje pieklady této piirucky do jinych jazyki
podobné¢ jako v ptipadé dalSich informac¢nich materidld, které vydava

k problematice HIV/AIDS.

Ptirucka je psdna pro lidi, ktefi nemaji védecké, natoZ medicinské vzdélani.
Nékteré oddily jsou kratké, ptehledné a jednoduché. Jsou ureny pro ty, ktefi
chtéji ziskat zdkladni znalosti o HIV a jeho 1é¢b¢ a preddvat je jinym.

I kdyz nemate néjaké akademické vzdelani a tato pfirucka se mizZe zdat
obtiznd, presto se miiZete stit dobrym obhdjcem prav lidi Zijicich s HIV

a aktivistou v oblasti 1écby HIV.

Prirucka je napsdna takovym zpiisobem, aby Vam umoznila pfedavat
informace lidem, ktefi o n€ zpo€atku nejevi piili§ zdjem a presveédcit je, Ze
odpovidajici znalosti jim umozni mit odpovidajici 1écbu a péci.

Informace z této oblasti se dotykaji védy, védeckého vyzkumu, nejsou ziejmé
pfi prvnim setkdni s nimi, nejsou oc¢ividné (HIV, CD4 atd.), nicméné jejich
vétsi pochopeni pomdha lidem s HIV 1épe zvladat 1éCbu, jeji omezent, ale i jeji
vyhody.

Pfirucka je napsdna lidmi také bez odpovidajiciho odborného vzdéelani,
vétSinou HIV pozitivnimi osobami, ktefi prosli touto cestou ziskdvani
prislusnych znalosti o 1é¢bé a vyzkumu v oblasti HIV/AIDS, a tudiZ odrazi
jejich Zivotni zkuSenosti.

Doufame, Ze Vs tento text ptiméje k vétsSimu zajmu o piislusné informace.



Uvod do programu kurzu

Oddily 1-8: Zakladni iidaje o HIV a lécbé infekce

Prvnich Sest oddilii piedstavuje uvedeni do zdkladu problematiky Anti-HIV
léchy.

Cilem kazdého oddilu je poskytnout obecné pochopeni daného tématického
okruhu. Je tak vychodiskem pro pokrocilejsi Skolenf a vlastni studium
v budoucnu.

Tim, Ze absolvujete tento kurz a porozumite jeho obsahu, porozumite cca 90%
z problematiky HIV a jeho 1éCby.

Tento kurz ptedklada jistou strukturu toho, co potfebujete zndt, ale proces
ziskavani potfebnych znalosti musi byt zamétfen prakticky. Nejde jen o pouhé
precteni textu ¢i poznamendni si nékterych udaji, ale jde o ziskdvani novych
poznatki na zaklad¢ feSeni konkrétnich problémi.

Nikdy nedospéjete do stidia, kdy vSechno vite. Stale budete hledat, abyste si
potvrdili véci, o kterych si myslite, Ze je znate a vyhledavat poznatky, které
jesté nezndte. Je tomu tak jist€ i proto, Ze vyvoj jde rychle doptfedu a véci se
meéni.

KaZzdy oddil obsahuje cca 15-20 otazek, na které byste méli byt schopni
odpovédet.

Cilem prvniho oddilu je sezndmit se s elementdrni terminologii a koncepci.

Nejde o to se hned vsechno naucit z kazdé kapitoly. Jde o to ziskat zdklady
pro dalsi studium, coZ je zamérem onéch 8 oddilu této piirucky.



Oddil 1: IMUNITNI SYSTEM A POCET BUNEK CD4

1.1 UVOD

JestliZe porozumite pojmtim - buiiky CD4 a virova ndloz (VN) - pak budete
rozumet:

e riziku vzniku onemocnéni souvisicich s infekci HIV
® kdy a pro¢ se doporucuje ART v riznych ¢asovych obdobich a
e zda lécba tcinng plisobi

Prva ¢ast zacind popisem lidského téla a zptisobem boje imunitniho systému
s infekci. HIV je virus a vy potfebujete v€dét jak vasSe télo na néj reaguje.
HIV atakuje imunitni systém, takze je dulezité védét, jak vase télo poskozuje.
Na Oddil 1 dzce navazuje Oddil 2.

1.2 CILE ODDILU 1

Po precteni a zvladnuti tohoto oddilu budou absolventi kurzu v zdsad€ rozumét
tomu:

» jak chape funkci imunitniho systému lékart ¢i vyzkumny pracovnik
» co jsou buiky CD4, jak se stanovi jejich pocet a jaky je jejich vyznam

> jak se poctu CD4 bun¢k pouziva ke sledovani infekce HIV

» jaky je vyznam poctu CD4 bun¢k pro rozhodnuti o 1é¢bé a v oficialnich
"Doporucenich k 1é¢bé HIV"



1.3  DEFINICE AIDS

AIDS je zkratkou z angl. ndzvu: Acquired Immune Deficiency Syndrome, coz
znamena "syndrom ziskané imunitni nedostatec¢nosti":

Syndrom syndrom, protoZe souborem riiznych infekci a
nemocnéni zptisobenych HIV

Ziskané jde o predevsim o infekci, kterou ziskavaji lidé

Imunitni protozZe se dotyka funkce imunitnihosystému

Nedostate¢nosti protoze HIV poskozuje funkci imunitniho systému

Poznavani problematiky HIV sebou pfinasi fadu novych termind, které
neznéte.

Kdykoli najdete vyraz. kterému nerozumite, poznamenejte si ho a zjistéte jeho
vyznam.

Brzo zjistite, Ze jste se naucili spoustu novych véci, aniz jste to tusili.

I mnoho HIV pozitivnich pfili§ nerozumi vyznamu slov, ze kterych se sklada
zkratka -AIDS- pokud jim to nékdo fadn€ neobjasni.

1.4 HLAVNI ORGANY LIDSKEHO TELA

f' Elp — hrtan
jicen L FE |

priidugnice

. lice
micha P
prsni Kost
srdce
branice

jatra

Zaludek

tlusté strevo tlusté strevo

tenké strevo

Konecnik

Vétsina lidi dobte zné povrchova ¢asti svého téla, ale asto nevi, kde maji
thymus, ledviny ¢i plice a jaka je funkce téchto organd.

Porozumét otdzkdm 1é¢by je mnohem snazsi, znéte-li jak v lidském téle
funguji jeho zdkladni systémy/tstroji.
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SRDCE

Nachdzi se mezi obéma plicemi. Srde¢ni svaly bezustani cirkuluji krev po
celém téle. O funkci srdce vime, protoze citime, jak bije a citime také
pulsovani krve. Srdce pumpuje kyslik do vSech ¢4sti téla a nasledné
odkysli¢enou krev do plic k opétovnému okysliceni.

PLICE

Je to organ houbovité struktury . Kdykoliv se ¢lovék nadychne, tak plice ze
vzduchu filtruji do krve kyslik cestou vldsecnic a takto okysli¢ena krev putuje
do srdce, které ji pumpuje do celého téla. Pti vydechu plice zbavuji t€lo
kysli¢niku uhlic¢itého.

JATRA

Orgén je umistén napravo pod plicemi a funguje jako filtr krve. Chemikdlie a
ruzné necistoty - jako napt. drogy a léky - jsou pies jatra filtrovany.V jatrech
se odehravaji také jiné procesy - napf. tvorba a zpracovani riznych télesnych
tukt. Je to jediny vnitini orgdn, ktery je schopen obnovy (regenerace).

LEDVINY

Také ledviny pracuji jako filtr. Nékteré 1éky jsou vice filtrovany ptes ledviny
nez ptes jatra.Odpadové latky jsou piefiltrované vylucovany moci z téla ven.
Je to parovy organ a je umistén v zddové Casti téla. VSe, co omezuje ¢innost
ledvin je bolestivé a mlize mit za nasledek jejich trvalé poskozeni. A¢ od
narozeni mame 2 ledviny, mnoho lid{ Zije pouze s jednou ledvinou.

ZALUDEK A STREVA

V Zaludku zac¢ina zpracovani potravy, tekutin a také 1€kt a pokracuje dale.
Ziviny a 1éky jsou vstiebavany sténami Zaludku a tenkého stieva. Tenké stievo
je dlouhé cca 5 m. Tlusté stievo je kratsi, cca 1,5 m.

BRZLIK (Thymus)

Je to nevelka Zlaza umisténd v horni ¢asti hrudniku, kde se tvoii buitky CD4 a
ostatni lymfocyty (druh bilych krvinek). CD4 se také nékdy nazyvaji T-buiiky
(thymusové bunky). Brzlik je velmi aktivni v obdobf{ détstvi a dospivani, jeho
aktivita se ale zna¢né€ sniZuje s pfibyvajicim vékem.

SLINIVKA BRISNI (Pankreas)

Je to Zlaza umisténd pod jatry ve tvaru pistole, jeZ produkuje travici enzymy
vylucované do tenkého stfeva stejné€ jako hormony kontrolujici hladiny cukru
v krvi. Bez pankreatu se d4 Zit, ale je tfeba brat hormon inzulin pro regulaci
krevnich hladin cukru a také doplitkové travici enzymy.

KUZE

Jednd se o organ lidského téla s nejvetsi plochou, ktery predstavuje cca 16%
télesné hmotnosti. Chrani télo pfed vysychdnim a také je hlavni pfekdZkou pro
ruzné infekce.

KOSTI

Predstavuji skutecné Zivou ¢ést téla, nebot’ asi 10% kostnich bunék uhyne a
obnovi se béhem 1 roku. PakliZe tato obnova je pomald, dochézi k fidnuti
kostni tkdn€ a Castéji ke zlomenindm.
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KOSTNI DREN
Jedna se mékkou tkan uvniti kostnich dutin, kde se tvoii vSechny krevni
burky.

KREV
Ziviny a odvadi odpadni latky ven. Obsahuje krvinky (krevni téliska - Cervené,
bilé, desticky atd.) a plazmu.

PLAZMA
Jde o tekutou ¢ast krve (po odstranéni krevnich bunék), ktera obsahuje Ziviny,
glukézu, proteiny, mineraly, enzymy a jiné latky.

LYMFA

Lymfa je ¢ira tekutina obsahujici bilé krvinky a protilatky. Je po téle
rozvadéna systémem lymfatickych cév, uzlin a organd. Lymfa napoméha krvi
odstranovat z t¢la odpadni latky.

Vétsinu informaci o naSem zdravi a o HIV ziskdvame z krevnich analyz/testu,
nicméné v krvi je HIV pfitomno pouze 2% z jeho celkové piitomnosti v téle,
nebot’ zbyvajicich cca 98% je v lymfatickém systému.

LYMFATICKE UZLINY

Jsou to malé hrudkovité dtvary, které se nékdy zveétsi - nachazeji se pod kazi
na krku, v podpaZdi ¢i v oblasti tiisel (v prohlubni spojeni dolnich koncetin s
télem)

Prameny informaci na internetu:

Na internetové siti existuji stovky poskytovatell uZitecnych informaci z
oblasti zdkladni biologie, imunologie, mediciny, 1ékafskych vyrazl a pojmu.

Zajimavé mohou byt nasledujici webové stranky:

(v USA 39 let stary muz, odsouzeny k trestu smrti daroval své télo pro
védecké ucely. Po popravé bylo t€lo zmrazeno, rozfezdno na milimetrové fezy
a vSe vyfotografovano. Tyto udaje vcetn¢ dvou a trojrozmérnych snimki
lidského téla byly od r. 1994 zptistupnény na webovych strankach Narodni
Iékatské knihovny ve Spojenych statech americkych).

http://www.nlm.nih.gov/research/visible/visible _human.html

BodyQuest — jsou stranky o lidské anatomii urcené pro studenty ve véku
11-16 let

http://library.thinkquest.org/10348/?tgskip1=1&tqtime=0326

S Atlasem lidského téla (materidl Americké 1€katské spolecnosti) - jeho
skladbou, svalovym aparatem, vnitinimi organy, kostrou se mtzete
interaktivné sezndmit na:

http://www.ama-assn.org/ama/pub/category/7140.html
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1.5 JAK FUNGUJE IMUNITNI SYSTEM (pted infekci HIV) ?

Nékteré zptsoby ochrany pred infekci jsou ziejmé:
e KiZe je napt. hlavni zdbranou pted infekci

Lidské télo pouziva rizné bunky, aby zabranilo utoku resp. proniknuti nové
infekce do téla napt. kdyZ je kiize n¢jak poskozena - drobné fiznuti ¢i natrzeni
(to je mozna cesta pro infekci HIV) anebo vdechnutim (cesta infekce TBC).

V tomto kontextu se obvykle pouZivaji 2 odborné vyrazy:

® Antigen, coZ je nazev malé ¢astecky infekéniho materialu proniklého do
téla a rozpoznaného imunitnim systémem.

e Protilatka, coz je druh bilkoviny produkované jistymi bilymi krvinkami
jako reakce na cizi latku - antigen. Kazda protilatka se mtze vazat pouze
na urcity antigen.Cilem je napomoci ke znic¢eni antigenu, coz nckteré
protilatky dokaZou piimo, jiné timto umozni bilym krvinkdm, aby zniceni
antigenu vykonaly.

Buiikova a humoralni imunita
T¢lo se vyporadava s infekci 2 hlavnimi zptisoby

1) Humordlni imunitni reakce je zaloZend na protilatkach.
(z fec. humor = tekutina)

Vs o 2

HIV je bézn¢ zjistovan tak, Ze se pouziva test na piitomnost protilatek v krvi
tj. je zjisStovana reakce téla na piitomnost HIV. Tento diikaz imunitni reakce
na HIV mize trvat 2-3 tydny, ale také n€kolik mésictli, vyjimec¢né i déle.

ii) Bunkova imunita je zaloZena na reakci T- CD4 a T- CD8 bunc¢k.

T-buiiky jsou druhem bilych krvinek (lymfocyty). Dva hlavni typy T-bunck
jsou CD4 a CD8 bunky.

AN

CD4 buiiky jsou nekdy nazyvany "pomocné", protoZe napoméahaji fadné
imunitni reakci tim, Ze vysilaji signdly buitkdm CDS.

CD8 buiiky jsou naproti tomu ¢asto oznac¢ované jako "zabijaci", protoze
rozpoznavaji a zabijeji buniky infikované HIV.

Nékdy se tyto funkce a pochody ovSem piekryvaji.

Obecné lze fici, ze télo pouziva buitkovou imunitu pro potirdni virt tj. i proti
infekci HIV.

Makrofagy jsou jinym, a sice vétsim druhem bilych krvinek, které zachycuji a
pohlcuji infikované organismy nebo odpadovy materidl z mrtvych bunék.
Také ony vysilaji imunitnimu systému rizné signdly.
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1.6  JAK HIV SPECIFICKY REAGUJE NA IMUNITNI SYSTEM ?

HIV je obzvlastné nepiijemny virus, se kterym se lidské télo t€Zce vyrovnava.

Je tomu tak proto, Ze HIV pouziva ke svému mnoZeni pravé buiiky, které jsou
v lidské téle urceny k potirani infekce. HIV zptisobuje, Ze infikované burnky
rychleji umiraji a navic jesté vysilaji signdly jinym buiikdm, které urychluji
jejich umirani.

Efekt téchto dvou faktor lze ptipodobnit psovi, ktery se honi za vlastnim
ocasem a uZzira si ho.

e HIV infekce nuti t€lo produkovat vice novych CD4 buné¢k pro boj s timto
virem.

vvvvv

infikuje a pouZiva je k vlastni reprodukci.
e Télo odpovida na to tim, Ze produkuje jesté vice bunék pro boj s HIV

infekci.
zuygeny obrat CD4
(vice CD4 se produkuje, rychleji pak umiraji)
HIv .
infekce . “'“"-;t“; neinfikované CD4 také nychlefi umiraji
—p imunitniho

snizeni poctu CD4 |

ﬁ sytému

Po urcité dobé jsou T buiiky specificky zaméfené na HIV jiZ poSkozené a mizi
(u vétsiny lidi 6 mésict po infekci). Po nékolika letech je télo velmi vycCerpané
a imunitni systém zdevastovan.

¥ v v ¥

tato aktivace vede ¢asem k poklesu CD4

=

S
“:ﬂ:j ’MI snizeny obrat bunék CD4 |
HIV €2 | snizeni - Se—
piehnané b | buriky CD4 prezivaji déle |
i imunitni s - 7 7
infekce aktiity 3| zwiseni celkového poctu bunék CD4 |

\i pii Zww$eném poctu bunék CD4
mnohé Ol spontanné odezni

Antiretrovirova
lécha

Této ¢asti je dost obtizné porozumét. Zdkladnim aspektem je fakt, Zze HIV
zpusobuje "piehfati" imunitniho systému, nuti jej ke stale vétsi produkcei
bunék.

Tyto buniky také velmi rychle hynou, takze ¢asem imunitn{ systém "prohrava"
tento zdvod, a proto poc¢et CD4 klesa (jak o tom svéd¢i vysledky laboratornich
krevnich test).

Anti-HIV 1é¢ba se snazi omezit rychlou reprodukci HIV, a tak navratit
imunitni systém do co nejnormdlnéjsiho stavu fungovani.
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1.7  POCET CD4 BUNEK JAKO "NAHRADNI UKAZATEL"
(surrogate marker)

Hodnoty poétu CD4 po HIV infekci - nelécené

Pocet CD4 (plné oznaceni: pocet CD4+ T- lymfocyt, t€Z CD4+ T-buiky
nebo T4 bunky) je vysledkem krevniho testu, ktery uvadi pocet téchto bunék
v 1 kubickém mililitru krve.

Pocet CD4 bunék je tak velmi dobrym "nahradnim" ukazatelem toho, nakolik
je imunitni systém poskozeny HIV. Upozornuje také na riziko jinych infekci a
je faktorem urcujicim potfebu zahdjeni anti-HIV 1éCby.

Primérny pocet téchto bunék u osoby negativni na HIV je mezi 600-1 600, ale
jsou i jedinci s hodnotami niZ§imi nebo vyssimi.

infekce HIV anti-HIV 1&cba

v '

poéet C04 ———P
g 3
(=] (=]

- 2101t —P

po infekci HIV poiet C04 rychle klesne nasledkem l&cby

pokles CD4 u nékterych lidi, ale by mél pocet CD4
pozdéji opét u vétsgingy trod 47 let opét naristat
vzestup CD4 nez C04 klesnou pod 200

e N¢kolik tydnt po infekci HIV pocet CD4 klesa. (viz graf).

¢ Poté, co imunitni systém zapo€ne boj s ndkazou, pocet CD4 se zvySuje,
nicméné nedosdhne drovné pred infekci.

e Tato droven poctu CD4 se také oznacuje jako "stabiliza¢ni bod" (angl:
set point) a obvykle se nastoli za cca 3 — 6 mésici po infekci. MliZe to vSak
také trvat mnohem déle.

® Poté je trend poctu CD4 sestupny v pritbéhu let. Primérny roc¢ni pokles
poctu CD4 je kolem 50 bunck v mm’ , nicméné existuji individudlni
rozdily.

Imunitni systém nékterych jedincii zvldda tispésné infekci HIV po mnoho let
bez potieby anti-HIV terapie.
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1.8 JAK RYCHLE SE INFEKCE HIV ROZVIiJi U RUZNYCH
JEDINCU

Doba, béhem niZ dochazi k vyznamnému poklesu po¢tu CD4 (napf.
na hodnotu 200 bunék/mm3) se u ruznych lidi zna¢né lisi (viz graf).

Ee

T

ustaleny
pocet CD4

1500

o,

g

oo pomialy progresor

.. nychhy progresor
" ART po 2-3 letech

pocet CD4 ——p»

o primeérny progresor
200 b — ——— — e I Y L, Sl ART po 7-8 letech

primarni 2 3 4 8§ & 7 & 9 10
infekce .
cca b meésicd cas (roky) —p=

Ptiblizna doba, za kterou pocet CD4 klesne na 200 bunék/ mm’

u méné nez 5% lidi za 1 — 2 roky (tzv. rychla progrese)

u 10% lidi za 3 — 4 roky

u 70% lidi za 5 — 9 rokt

u 10% lidi za 10-12 roki

u méné nez 5% lidi poCet CD4 neklesa ani za 10 — 15 let po infekci
(tzv. pomald progrese - "dlouhodobé pomali progresofi')

HIV (béhem obdobi serokonverze - ptemény z negativity do pozitivity)
obvykle zaznamenavaji rychlejsi pokles poc¢tu CD4.

Neexistuje Zadny zpiisob predpovédi vyvoje infekce HIV. Jedinym
spolehlivym ukazatelem je pravidelné monitorovani poctu bun¢k CD4.

Ti, u nichz je progrese infekce HIV vétsi a ztraceji CD4 rychleji, mohou
mit presto stejné dobrou a aspésnou odezvu na anti-HIV 1é¢bu jako ti,
u nich je vyvoj infekce pomalejsi.
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1.9 HODNOCENI ZJISTENYCH VYSLEDKU:
POCTU CD4 A PROCENTA CD4

Jedno méteni poctu CD4 nema velkou vypovidajici hodnotu. Je tfeba nékolika
méfeni v pritbéhu Casu, aby byl zfejmy trend.

Takto mizeme vidét. zda trend je vzestupny nebo sestupny a jak rychle se
meéni - anebo zda zistdvd viceméné na stabilni drovni.

Pocet CD4 mtZe ovSem zdviset i na tom, ve kterou denni dobu byl odbér
uskute¢nén nebo zda byl odbér nalacno ¢i po tucném jidle, po vybéhnuti
schodd, pfi soubéhu s jinymi infekcemi nebo prosté na tom, Ze v odebraném
vzorku krve se nachézi vice nebo mén¢ téchto bunék.

To jsou také divody pro¢ trend zohlediiuje primér naméfenych hodnot (viz
graf).

pocet CD4

primermy
pocet CD4
aktualni

pocet CD4
e e e e e T W T e

Na grafu je patrné srovnani "absolutnich" hodnot individualnich méteni
(pocet CD4 bun¢k v kubickém milimetru - buﬁky/mm3 nebo v mikrolitru

- pocet CD4 x 10%1) s kiivkou, kterd zobrazuje prumér naméefenych hodnot
a ma klesajici tendenci v prib¢hu Casu.

Ptipady namétenych neoc¢ekdvané vysokych ¢i nizkych hodnot by mély byt
ovéteny opakovanym testem.

v s

Procento CD4 (CD4%) je spolehlivéj$im ukazatelem, zvlasté pokud jde o
zmény v imunitnim systému. Je to procento CD4 z celkového poctu
lymfocyth.

Hodnota CD4 % 12-15 % odpovida cca poétu CD4 niZz§imu neZ 200/mm”.
Hodnota CD4 % 29% ptiblizné odpovidd poc¢tu CD4 bunék vySSimu nez
500 bungk/ mm’.

HIV negativni osoba mé hodnotu CD4 % okolo 40%.

Meéfteni absolutniho poctu CD4 se neprovadi u déti, kde se ur¢uje CD4 %.

1.10 ROZDILY MEZI DETMI A DOSPELYMI

Vv,

Dé&ti maji obvykle mnohem vys$§i pocet CD4 bunék nez dospéli
Novorozenci maji vyssi pocty CD4 bunék nez déti

V priibéhu Casu a s vékem se pocty CD4 buné€k postupné snizuji
Kviili znaénym odchylkdm od dospélych se u déti méti jen CD4%
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1.11 RUZNA STADIA INFEKCE

Stadia HIV infekce jsou stanovena riznymi organizacemi riizné - napf.

WHO (angl. World Health Organization = Svétova zdravotnicka organizace),
americkym zdravotnim systémem a pod. V soucasné dobé¢, kdy je k dispozici
pomérné Ucinnd 1écba je tato kategorizace méné dilezita. Definice WHO bere
za zaklad symptomy-klinické piiznaky, nikoliv vysledky laboratornich testi.
Americky piistup bere v uvahu ob¢ kritéria.

Kategorizace stadii podle WHO:

Kategorie WHO nezahrnuji poc¢ty CD4. Seznam klinickych ptiznaki je
obsazen v Priloze II. Tyto pfiznaky spolu s drovni projevil a schopnosti
moznych aktivit jsou zdkladem rozfazeni do jednotlivych stadii:

Stadium 1:  pacient je bez ptiznakl, normalni aktivita

Stddium 2:  pfiznaky, téméf plnd aktivita

Stadium 3:  pobyt na 1izku vice neZ normaln¢, avsak méné neZ 50% denni
doby v prab¢hu predeslého mésice

Stadium 4:  Pobyt na liizku vice nez 50% denni doby v pribéhu predesiého
meésice

Stadia podle US CDC (Centre for Disease Control) :

Klinicka stadia vyjadiuji pismena: A, B aC.
Pocty CD4 vyjadiuji Cislice: 1,2 a3

KATEGORIE KLINICKEHO STADIA

A B C
Bez ptiznaki Ptiznaky * Infekce **
véetn€ primarni infekce (nejde-lio A €iC)  definujici AIDS
pocet CD4
1=500 a vice Al B1 C1
2=200-499 A2 B2 C2
3=mén¢ nez 200 A3 B3 C3

* Méné€ zavazné Ci v€asné ptiznaky zahrnuji: kandid6zu v tstech nebo ve
vaging, pakliZe neni odezva na 1é¢bu, horecku (nad 38.5 °C) nebo prijjem
trvajici vice neZ mésic, cervikdlni abnormality nebo rakovinu, zanétlivé
onemocnéni v oblasti panve.

** Infekce definujice AIDS zahrnuji vSecky nejzdvaznéjsi infekce, véetné
kandidézy jicnu, CMV, raznych druht aktivnich lymfomd, plicni TBC,
Kaposiho sarkomu, MAI, pneumocystové pneumonie, ztraty hmotnosti nad
10%, PML, toxoplazmézy (viz Ptiloha I - dplny seznam). V USA (nikoli

v Evropé¢) pocet CD4 nizsi jak 200 bunék/mm’ znamen4 diagnézu AIDS.
Predtim, nez byla k dispozici uc¢innd 1écba, HIV pozitivni byli zatazovani do
jednotlivych stadii podle toho, jak byli nemocni a podle predpokladaného
trvani jejich Zivota. Infekce rozvijela, takZe prochazeli pies stadia A,B,C, byl
to jednosmérny proces. Tento systém se dnes pouZiva jen malo.

Dalsi informace o klasifikaci HIV infekce:
http://hivinsite.ucsf.edu/inSite ?page=kb-01-0#S3X
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1.12 VZTAH MEZI POCTEM CD4 A OPORTUNNIMI INFEK CEMI

Jako oportunni infekce (OI) jsou oznaCovana onemocnéni, kterd se vyskytuji
v souvislosti s HIV, nebot’ vyuZzivaji oslabeni imunitniho systému. Témto
infekcim by t€lo normalné ubranilo.

Cim niz&f jsou hodnoty CD4, tim se zvysuje riziko vyskytu OI. Proto je
pravidelné sledovani poctu CD4 velmi dilleZité, zvlasté v piipadech, kdy neni
nasazena anti-HIV lé¢ba.

HIV+ osoba se miiZe dobie citit, i kdyZ hodnota CD4 klesne pod 200, 100, 50

Vv s

k zdvaznym zdravotnim problémiim.

JestliZe tento pocet klesne pod 200, pak fada vaznych a Zivot ohroZujicich
onemocnéni se stava redlnou hrozbou.Vyskyt riznych onemocnéni dost zavisi
na drovni poctu CD4:

KdyZ pocet CD4 klesne pod 300:
Mikrosporidiové a kryptosporidiové prijmové onemocnéni
Kozni infekce — kandiddza, suchost kuze atd.

Kdyz pocet CD4 klesne pod 200:
Pneumocystovad pneumonie a jiné plicni infekce
Toxoplazméza — parazitarni infekce postihujici mozkovou tkéan

Kdyz pocet CD4 klesne pod 100:
MAI/MAC - bakteridlni infekce podobnd TBC
Kryptokokovad infekce - infekce choroboplodnymi houbami,
které mohou zptisobit meningitidu (zdpal mozkovych blan)
a pneumonii v plicich (podobnou pneumocystové).

KdyZ poc¢et CD4 Kklesne pod 50:
Cytomegalovirus (CMV) - virova infekce vedouci k trvalé
ztraté zraku a slepoté.

Podrobnéjsi informace k OI jsou uvedeny dale v této prirucce.

evwv s

vétsi riziko vyskytu téchto i ostatnich onemocnéni.

Jestlize dojde v dusledku anti-HIV 1é¢by k opétovnému nartstu poctu
CD4 bunék, je imunitni systém ¢asto schopny se s podobnymi chorobami
sam vyrovnat.
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1.13 POUZITI POCTU CD4 PRI ROZHODNUTI O ZAHAJENI ART

vvvvvv

rozhodnuti, zda zah4jit anti-HIV 1écbu.

Kdyby 1éky byly dokonalé - bez vedlejsich icinkli a nebezpedi rezistence, pak
by bylo moudré zah4jit piisluSnou terapii ihned po zjisténi pozitivity na HIV.
Nicméné tyto léky dokonalé nejsou.

Prakticky to znamend zvazit, zda riziko nelécené infekce HIV ptrevaZzuje nad
rizikem anti-HIV 1€¢by resp. zda vyhody plynouci z této terapie prevazi nad
jejimi nevyhodami, riziky.

Obecné plati, Ze neni pravdépodobnost vyskytu onemocnéni souvisejicich
s HIV, jestlize pocet CD4 piesahuje hodnotu 200 bunék/mm’.

Nékolik velkych studii ukédzalo, Ze piinos 1écby pro ty, ktefi ji zahdjili pti
poctu CD4 okolo 200 a témi, ktefi méli pocet CD4 cca 350 pti zahdjeni ART
byl v podstaté stejny.

Oficidlni "Smérnice k ARV 1é¢bé" vydané WHO doporucuji zahdjit ART az
hodnota CD4 klesne pod 200, pakliZe nebyly do té doby zjiStény klinické
pfiznaky infekce.

Naproti tomu obdobné smérnice v USA doporucuji zahdjit ART diive,

pfi CD4 okolo hodnoty 350.

Diive tyto smérnice doporucovaly zahdjeni ART pii vySSich hodnotach CD4.
Do budoucna se tato doporuceni urcit€¢ budou meénit, a sice v zavislosti na
dostupnosti novych 1€kt s lepsimi [é€ebnymi vlastnostmi.

Jsou-li ovSem zjiSté€ny piiznaky infekce HIV ¢i n€kterd onemocnéni, pak se
doporucuje zacit s lé€bou i pti hodnotdch CD4 nad 350.

KaZzdopadné zjistény pocet CD4 je jen obecny tidaj. Neni velky rozdil mezi
hodnotami CD4 180 a 220. Plati ovSem vSeobecné doporuceni - neotalet piilis
se zahdjenim ART pii hodnotiach CD4 okolo 200.

Vv

V praxi zacinaji lidé s 1é€bou obycejné pfi niz§ich hodnotich, a presto se citi
dobfe.

Rada lidf je v$ak také diagnostikovana jako pozitivni pozdéji, kdyZ uz maji

pfiznaky onemocnéni spojovanych s HIV, a tedy jejich pocty CD4 jsou Casto
pod trovni 200.
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1.14 SLOVNIK

Akutni infekce

Protilatka

Antigen

TBC
(tuberkuléza)

CD4 burika

CDS8 buiika

Chronicka infekce
CMV
(cytomegalovirus)
Imunitni systém
MAC/MAI
Oportunni infekce
(0D

Profylaxe
Nahradni znak
(angl. surrogate
marker)

Toxoplazméza
(toxo)

WHO

véasna infekce (prvnich nékolik mésicti s infekci HIV)

bilkovina produkovand bilymi krvinkami jako odpoveéd
na antigen

infek¢ni materidl vytvofeny urCitym virem ¢i bakterii

bakteridlni infekce postihujici obycejné plice, ale
muZe postihnout také jiné organy

buiika (lymfocyt) imunitniho systému, ktera
signalizuje CD8 buiikdm, aby zni¢ily virus. HIV
pouzivd CD4 jako tovarnu k vlastni reprodukci

buiika (lymfocyt) imunitniho systému, ktera
zabiji bunky infikované HIV

ustdlend infekce (po prvnich 6 mésicich)

infekce, kterd mize zpusobit trvalou slepotu, zvlaste
klesne-li poc¢et CD4 pod 50, miiZze postihnout i jiné
organy

razné ¢asti téla urcené k boji s infekcemi
bakteridlni infekce podobnd TBC, ozna¢ovana

v Evrop¢ jako MAI a v USA jako MAC

infekce, které vznikaji poté, co imunitni systém byl
poskozen HIV

podani Iéku, ktery zabranuje vzniku urcitého
onemocnéni v budoucnosti

meéteni néceho pro néco jiného - co nemize byt méteno
piimo (napt. pocet CD4 je nepiimy znak/marker pro
onemocnéni zptsobené HIV)

infekce, kterd postihuje mozek (ztrita zru€nosti

a paméti), zvySené riziko vzniku, je-li pocet CD4
pod 100, Co-trimoxazol (Septrin) mtize ochranit pied
toxoplazmézou

angl.: World Health Organization, tj. Svétova
zdravotnickd organizace
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1.15 OTAZKY K ODDILU 1

I

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Imunitni systém a zaklady imunity

Odpovidejte jednoduse:

. Co znamena AIDS ?

Coje bunkaCD4 T ?

Co je bunka CD8 T ?

Jaky je interval poc¢tu CD4 u zdravého dospélého Cloveka ?
Uved’te jina pouZivana oznaceni pro kazdou z uvedenych bunck
Co je to CD4 % a kdy se uziva ?

Jaky je rozdil mezi imunitn{ reakci humorélni a butikovou, které télo
vyuziva pro boj s infekei HIV ?

Co je "ndhradni znak" (surrogate marker) ?

Jak casto by se mél stanovovat pocet CD4 (uved'te nékolik riznych
situaci)

Jaky vztah maji hodnoty po¢tu CD4 pro zahdjeni ART ?

Popiste obecny prubeh vyvoje bunék CD4 po infekci HIV, v dobé vEasné
infekce a pii chronické infekci ?

Nakreslete k tomuto piislusny graf

Uved’te pravdépodobnost vzniku OI pti poklesu CD4 pod nasledujici
hodnoty: 300, 200, 100, 50 ?

Jaky je hlavni rozdil mezi pocty CD4 u dospélych a u déti ?
Co je to antigen ?

Co je to protildtka ?

Napiste nyni 1 000 slov o imunitnim systému vcetn¢ uvedenych resp. jinych
informaci, které jste ziskali ohledné poctu CD4 a CDS8 bungk (napft. jako
informacni letdk, ktery by jste poslali n€ékomu, kdo se chce o téchto vécech
vice dozvédet).
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1.16 VYHODNOCENI KURZU ODD. 1

Venujte, prosim, nekolik minut k vyplnéni ndsledujicitho hodnoceni. Vitané
Jjsou vSechny pripominky, vcéetné uZitecnosti predklddaného hodnoceni:
Kolik informaci bylo pro vds novych ? Zadna 1 2 3 4 5 Vsechny
Nakolik uzite¢ny byl tento informac¢ni zdroj? Velmi 1 2 3 4 5 Nijak
Kolik ¢asu jste pottebovali na zodpovézeni otdzek ?

Dostalo se vim dostatek vysvétleni pro pochopeni tohoto Oddilu ?

Myslite, Ze internet je lepsi zdroj informaci ? Jestli ano, tak které stranky ?
Vztahovaly se otdzky k informacim, které jste si samy nasli ?

S jakym hodnocenim jste tento test absolvovali ?

Zopakujte si tento test za tyden, aby jste zjistili, kolik si jeSté¢ pamatujete.

Zlepsilo se vase hodnoceni ?
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Oddil 2: VIROLOGIE, HIV, VIROVA NALOZ

21 UVOD

Druhy oddil poskytuje informace o HIV jako takovém:
jakym druhem infekce je infekce HIV,

co nastava po infekci timto virem a

jak je ptitomnost tohoto viru v téle sledovéna.

2.2 CILE ODDILU 2

Po absolvovani tohoto oddilu by jste méli rozumét:

» Definici HIV

» Rozdilim mezi riznymi pivodci nemoci: viry, baktérie, houby a paraziti

A\

Dynamice virové infekce pfti v€asné a chronické infekci (pfirozeny prubeh
infekce HIV)

Dopadu koinfekci na virovou naloz

Vyvoji technologie méfeni virové ndloZe a presnosti téchto testt
Vyznamu virové ndloZe v situacich 1écené a nelécené infekce HIV
Zivotnimu cyklu viru

Zakladim teorie o Iékové odolnosti HIV (rezistenci)

YV V. ¥V V VY V

Jak pracovat s grafy znazoriiujicimi pocet CD4 a virovou naloz.
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2.3  DEFINICE HIV

HIV je zkratkou angl. ndzvu: "Human Immunodeficiency Virus", tj. virus
lidské imunitni nedostate¢nosti (patii do skupiny retrovirit).
Vyraz - nedostatecnost - znamend sniZenou imunitu.

Virus je organismus s vlastnim genetickym materidlem, ktery je schopen se
reprodukovat pouze uvniti bunék jiného zivého organismu. Nékteré viry
nejsou Skodlivé, jiné naopak jsou plivodci nemoci. K 1éCeni virovych
onemocnéni se pouZiva antiretrovirik - antiretrovirovych 1éki.

Ptiklady virovych infekci, které postihuji lidi Zijici s HIV: hepatitida A, B a C,
cytomegalovirus (CMV) a virus herpetu (HSV).

2.4 DALSI PRICINY ONEMOCNENI

Jinymi pfi¢inami onemocnéni mohou byt:
bakterie, choroboplodné houby, paraziti a protozoa (prvoci) .
Tato onemocnéni se 1€¢1 rizné: napt. antibiotika nejsou u¢innd pfi virovych

vvvvvv

virovymi a bakteridlnimi infekcemi nejsou vzdy zfetelné.

Bakterie - jsou to jednobunééné mikroorganizmy, pficemz nékteré bakterie
jsou prospésné pro télo, ale ne¢které zpiisobuji onemocnéni.

Pro 1écbu bakteridlnich ndkaz se pouZivaji antibiotika.

Priklady bakteridlnich infekci, které postihuji lidi HIV+: tuberkuldza,
bakteridlni zapal plic, sinusitida, gonorhea (kapavka) a n€které kozni infekce.

Choroboplodné houby — piiklady houbovych infekci postihujici lidi s HIV+
zahrnuji: kandidézu, kryptokokdzu.
Jako 1écba se pouZzivaji anti-houbové (anti-fungalni) 1éky.

Paraziti - infekce zplisobené parazity, patii k nim: kryptosporidioza,
mikrosporididza a toxoplazméza (choroboplodny ¢initel podobny prvoktim).

2.5 HIV A INFEKCE

Byt infikovan virem HIV neni az tak jednoduché, na druhé strané staci jediné
"setkani" s timto virem a ¢loveék se stane HIV pozitivnim.

HIV obsaZeny v krvi ¢i jinych télnich tekutindch umira béhem cca minuty,
jakmile se nachazi mimo télo. HIV ve slinach neni infek¢ni.

Mnozstvi viru v krvi se méfi tzv. testy virové ndloZe (viz déle)

Riziko infekce HIV tzce souvisi s nebezpecim bezprostiedniho kontaktu HIV
s narusenou kuzi nebo vnimavymi bunikami, které se nachazeji blizko povrchu
ktze. Riziko ptenosu infekce HIV je nejvyssi, kdyz hladiny virové nédloZe jsou
vysoké.

Vétsina lidi Zijici s HIV je v dobrém zdravotnim stavu po mnoho let poté, co
byli infikovéni.

Ne¢kteii z nich (mén€ neZ 5%) onemocni béhem nékolika let a nékteii (rovnéz
méné nez 5%) 7iji v dobrém zdravotnim stavu az 15 let, nezZ potiebuji ART.
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Prestoze hodné tidajl o zdravotnim stavu a HIV pochdzi z krevnich testt,
v krvi samotné je HIV obsaZen pouze 2% z jeho celkového mnoZstvi v téle.

Vétsina HIV se nachdzi v lymfatickém systému a lymfatickych uzlinich
samotnych, coZ jsou malé hrudkovité utvary, které se obcas zvetsi - pod kuzi
na krku, v podpazdi, v oblasti tiisel).

2.6 DYNAMIKA HIV PRI VCASNE A CHRONICKE INFEKCI

""Prirozeny pribéh* nemoci - je ndzev pro normalni rozvoj onemocnéni,
které neni 1éCeno.

V piipad€ HIV je pravé velmi dileZité porozumét piirozenému pribehu
infekce.

U infekce HIV rozliSujeme nékolik odli§nych c¢asovych useki:

prenos infekce samotné, serokonverzi, primarn{ infekci, chronickou infekci
a choroby pozdniho stadia jejiho rozvoje.

Co se stane s virovou ndloZi po infekci (viz graf):

; : L
= lh
1,000,000 f l:?_—g_,;._}

aloZ

virova na

po infekci VN vysko¢i VN u vétsiny lidi rychle  Uzitek z 1é¢by trva radu
prudce nahoru a HIV +  klesne a pak pomalu po let, poda¥ri-li se dostat VN
osoba je velmi infek¢ni nékolik let narista pod 50 kopii/ml

Infekce

Jde o €asovy bod, kdy HIV infikuje prvni vnimavé buiiky. Nov¢ infikovana
buiika je potom transportovdna béhem né€kolika hodin do nejblizsi lymfatické
uzliny.

V prubéhu nékolika nasledujicich dnt a tydnt se virus rozmnozuje. Béhem
tohoto obdobi hladina virové ndloZe velmi rychle a vyrazné stoupa.

Serokonverze

Prudky rast virové ndloze a jeji vysoké hodnoty vyvolaji u 60 — 80% lidi,
pfiznaky jako: intenzivni poceni, hore¢naté stavy, zvySenou teplotu, slabost,
Unavu atd.

T¢lo se snazi vyrovnat s touto novou infekci a zacind produkovat pro boj s ni
protilatky. Imunitnimu systému trva 1-3 mésice od ndkazy, nez zmobilizuje
imunitni odezvu (protilatky proti HIV), které se pak daji prokazat krevnim
antigennim testem.

Tento proces se oznacuje jako serokonverze z negativity do pozitivity.

26



Primarni infekce HIV

Jako primarni infekce se obvykle oznacuje prvnich 6 mésicti po infekci HIV
(nazyvand také v€asna nebo akutni infekce).

Chronicka infekce HIV

Jde o obdobfi po onéch 6 prvnich mésicich infekce. MiiZe trvat po fadu let,
nejcastéji 2 - 10 let, dokud neni potieba nasadit ART, coz je pifipad vétSiny
pozitivnich béhem tohoto obdobi. Pti ti¢inné ART, mtze byt chronicka
infekce dlouhodoba tj. 20, 30 nebo snad i 40 a vice let.

Pozdni faze infekce - AIDS

Timto terminem se oznacuje nejzavazn¢jsi stadium infekce.

Vyvine se obvykle u lidi, ktefi nemaji k dispozici anti-HIV 1écbu, kteii jsou
diagnostikovani jako pozitivni na HIV velmi pozdé€ nebo u lidi, u nichz
selhdvd ARV lécba.
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2.7 REINFEKCE HIV

V posledni dobé byly popsany mnohé ptipady tzv. reinfekce HIV.

Jedna se ptipady, kdy jiZ infikovany jedinec je znovu infikovén, ale tentokrat
odlisSnym, jinym kmenem viru HIV.

Dlouho se vétilo, Ze jednou infikovanému jedinci jiZ nehrozi Zaddné nebezpeci
reinfekce. Zatim ovSem neni piili$ jasné, jak Casto k tomu dochdzi, ani nejsou
ziejmé rizikové faktory reinfekce.

Nékteré nedavné studie sice ukazuji, Ze riziko neni velké, ale samotny fakt
zjisténi a popsani piipada reinfekce vede k bd¢losti.

Mnohé z popsanych piipadi uvadéji lidi ve stadiu v€asné infekce.

Ovsem uvadeéji se také piipady, kdy pozitivni jedinci dspésné 1éceni ART byli
re-infikovani nékym s HIV jiZ rezistentnim na anti-HIV 1€ky a disledkem bylo
selhani dosavadni 1éEby u re-infikovaného.

Toto predstavuje redlné riziko re-infekce.

Dvé HIV+ osoby se stejnym nerezistentnim virem nebo se stejnym virem
rezistentnim zfejmé nepodstupuji takové nebezpeci z reinfekce jako n€kdo,
kdo je re-infikovén virem jiZ rezistentnim na ART.

2.8 COTO TEST VIROVE NALOZE (VN)

Test virové naloze méri, kolik mnozZstvi HIV se nachazi ve vzorku krve.

Zahy po infekci VN jde prudce nahoru, ale jakmile se télo zapoji do boje proti
viru, virova ndloz vykazuje nizsi hladiny. Nicméné postupem doby resp.
nekolika let VN opét zac¢ina rast. Kdyz dosahne jiZ vysoké trovné - okolo

50 000 — 200 00 kopii HIV RNA/ml, klesne obycejn¢ pocet CD4 na droven
okolo 200 bungk/mm” .

Test VN se pouZziva po zahdjeni 1éCby, aby se sledovala G¢innost nasazené
ART.

Jestlize dand ART sniZi pocet kopii pod 50/ml, pak zvolena terapie miiZe trvat
i n€kolik let.

V mnohych zemich ovS§em tyto testy nejsou dostupné. Jde o to, Ze tyto testy,
stejn¢ jako testy ke stanoveni poc¢tu CD4, Casto stoji vic neZ ART.

Vv s

Vyzkum se snazi vyvinout testy levnéjsi a také laboratorné jednodussi.

28



2.9 VYVOJ TECHNOLOGIE STANOVENI VIROVE NALOZE (VN)

Kdyby neexistoval test VN, nova technologie vyvinutd v 90tych letech, zfejmée
by také nikdy nebyla vyvinuta a pochopena metoda kombinované terapie.
Testy VN dokazaly, Ze HIV neni zZadna latentni ("spici") infekce, ale Ze se
postupné rozviji (progreduje) a je v neustdlé aktivite.

RozliSuji se 3 zakladni typy testii na stanoveni VN:

1)) PCR pouzivajici polymerdzovou fetézovou reakci
(oznacuje se - PCR RNA - polymerase chain reaction)

1) bDNA- vétvend DNA

III) NASBA

Tyto laboratorni testy mnohondsobn€ zmnoZuji malé mnozstvi viru, ktery
je pritomny ve vzorku, takZe se muiZe pak snadnéji kvantitativné stanovit.
To ale také znamend, Ze jednotlivé vysledky z kaZzdého testu nejsou velmi
presné a omyl této metody muiZe byt az trojnasobny.

Tak napf. je-li ndlez hladiny VN 30 000 — skutecnd hodnota se mtize
pohybovat n€kde mezi 10 000 — 90 000 kopii HIV RNA/ml.

Podobné¢ jako u testl stanovujici pocty CD4, je i zde duleZité sledovat trend
vysledkl z vice méfeni za jisté obdobi, aby se zjistilo, zda doslo k n&jaké
zmeéné.

e Je dulezité necinit zaveéry a rozhodnuti na zdkladé jednoho testu

e Ruzné testy nejsou stejné citlivé, maji nestejnou dolni hranici detekce
virového materialu (rtizné minimalni trovné citlivosti)

® Napf. prvni testy z r. 1995 nebyly schopné rozpoznat mnoZstvi mensi nez
10 000 kopii/ml. V letech 1996-1997 byly testy uz schopné detekovat
hladiny 400-500 kopii/ml. Od r. 1998 vétSina béZné pouZzivanych testli

N s

spolehlivé méff mnozstvi 50 kopii/ml. Nove vyvinuté testy jsou vSak uz
schopné urcit tak malé mnoZstvi virového materidlu jako je 5 kopii/ml.

KdyZ se objevily prvni testy na stanoveni VN, mnozi 1ékati pochybovali, Ze
bude jednou mozné sledovat rozvoj ndkazy HIV na trovni jednotlivci.

2.10 DOPAD KOINFEKCE NA HLADINU VIROVE NALOZE

Na troven hladin VN mohou mit vliv i jiné infekce.

Infekce pfendsené pohlavni cestou, jako je napt. herpes, kapavka nebo syfilis
zvySuji VN ve spermatu a v poSevnim sekretu.

Virové infekce jako je napft. chiipka jsou rovnéZz schopné zvysit hladiny VN
v dobé jejich trvani.

Také reakce na urcité o¢kovaci latky docasné zvySuje hladinu VN.
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2.11 SKRYTA MISTA HROMADENI HIV V TELE

Ackoliv se VN méii ze vzorka krve, je krev pouze jedno z mist vyskytu HIV.
Dulezitymi misty v lidském té€le jsou tzv. azylova mista HIV, kde existuji jisté
bariéry jak pro volny pohyb HIV tak pro proniknuti anti-HIV 1kt do téchto
mist.

Patii k nim: pohlavni ustroji, centralni nervovy systém (mozek, micha,
mozkomi$ni mok).

HIV se miiZe v téchto azylovych mistech riizné rozvijet. Nékteré anti-HIV
Iéky pronikaji do téchto mist 1€pe, jiné hiie.

Resistence - odolnost HIV vi¢i anti-HIV 1éktim v téchto mistech mtze byt
ruzna. Obycejné se vyvine v jednom z téchto azylovych mist a pak mlze takto
rezistentn{ virus putovat a pronikat do jinych azylovych oddéleni.

Rovnéz VN muze byt v riznych azylovych mistech odli$na.

Uvedend fakta svéd¢i o tom, Ze infekce HIV je velmi komplikovand - vétSina
laboratornich testl se totiz provadi z krevnich vzorkt, takze vysledky téchto
méteni maji omezenou vypovidaci hodnotu, jelikoZ se pfesné nezjisti, co se
dé¢je na jinych mistech téla - v onéch azylovych oddélenich HIV.

2.12 VYZNAM VN PRI ANTI-HIV LECBE A BEZ NI

Infekce HIV nelé¢ena, bez ART
Pii nenasazeni ART, je pocet CD4 dilezitéjsi informaci nez tidaj VN.

Testy VN jsou pfesto uzite¢né, ale nemaji tak velky vyznam z hlediska
ptedpovédi vyvoje infekce €i z hlediska rozhodnuti o nasazeni ART.
Vyjimkou ov§em muZe byt ptipad vysoké VN - napft. ptes 100 000 kopii resp.
pres 500 000 kopii - pak je divod k nasazeni ART bez ohledu na to, ze CD4
maji hodnotu nad 200.

Infekce HIV lé¢ena, pii nasazeni ART

Je to také z toho ditvodu, Ze pii ART pocet CD4 nartista.

Udaj o VN je dobrym ukazatelem toho, jak dlouho dana 1é¢ba miZe tisp&sné
probihat.

Nékdy se testy VN uZzivaji ke kontrole miry adherence (dodrZovani 1ékového
reZimu) daného pacienta.

Jakmile se VN dostane pod 50 kopii HIV RNA/ml, pak zvolend ART se muze
uZzivat po fadu let. Pfi takto nizké VN se rezistence vyviji pouze pii opozdéni
¢i vynechani davky léki.

JestliZze ale VN klesne pouze na hodnotu napt. okolo 500 kopii, pak umoziiuje
natolik dostate¢nou reprodukci viru, aby vznikla rezistence na danou lékovou
kombinaci.

V piipad¢ absence testii VN se 1ékati orientuji podle poc¢tu CD4 a klinickych
ptiznakda.

VN pfi nelécené infekci je vySsi u déti neZ u dospélych. Nicméné pti ART je
pro déti stejn¢ dilezité dosaZeni urovné VN pod 50 kopii.

Neni zcela jasné, jak Casto by se méla VN méfit. Obecné se doporucuje jednou
za 3-6 mésicu v pripadech bez ART a jednou za 3 mésice pri 1é¢be.
Také se doporucuje provést test VN mésic po zahdjeni ART ¢i jeji zmeéné.
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2.13 ZIVOTNI CYKLUS HIV, LEKOVA REZISTENCE A
ADHERENCE

Denné se v téle osoby pozitivni na HIV vytvafi n€kolik miliard novych bunék

infikovanych HIV.

Virus (HIV) pfi produkci tohoto obrovského poctu svych kopii déla také fadu

drobnych chyb. Tyto variace, neboli chyby, se nazyvaji mutace.

V piipadech nelécené infekce, bez ART, neni vlastn¢ zadny ditvod, aby se
né&jaké zvlastni mutace vytvarely. Paklize prece néjaké vznikaji, obvykle
nejsou tak Zivotaschopné jako ptvodni “divoky” typ HIV.

Kdyz se uzivaji anti-HIV 1éky, pak n€které mutace nebudou dotéeny anti-HIV
1éky. Tyto rezistentni mutace se budou dédle mnoZit a diky jakési soutézivé
pfednosti ve srovndni s "divokym" typem viru se pfipadné stanou pfevazujicim
typem HIV. Tak se stdvé dany jedinec vice rezistentnim na léky, které uziva
stejné jako na dalsi — jim podobné. Tento jev se nazyva zkiiZend rezistence.

Cim vice ti roste virové ndloZ v pribéhu antiretrovirové 1é¢by, tim je vznik
rezistence na dané 1éky pravdépodobné&;si.

Proto je tak dulezité dostat hodnoty VN co moznd na nejniZsi troven, nejlépe
pod 50 kopii/ml.

Resistence a adherence (fddné dodrzovani lékového rezimu) spolu tizce
souvisi.

KdyZ se opomene vzit jeden ¢i vSechny 1éky anebo se vezmou opozdéné,
zvySuje se tim moZnost vzniku rezistence. Je tomu tak proto, Ze béhem této

doby hladiny 1€kt klesnou pod nejnizsi droven, ktera jest¢ zabezpecuje
kontrolu nad HIV.

Hladiny 1ékii v krvi mohou také ovlivnit interakce s jinymi 1éky:

nekteré anti-HIV 1éky spolu navzdjem, ART miiZe mit interakce s 1€ky
uzivanymi v dasledku 1écby Ol - zvlasté pti 1écbé TBC, s rekreacnimi drogami
¢i doplitkovymi 1éCivy.

Proto by 1ékat mél védét o vSech lécich a piipravcich, které dany pacient
uziva.

Je rovnéz dulezité brat 1éky podle stravnich doporuceni (napt. nalacno,
s jidlem atd.), coZ ma vliv na Zddanou koncentraci léku v krvi.

Mutace HIV, které vznikaji v prubehu nizkych koncentraci 1€kt v krvi mohou
zpusobit, ze ART se stane neti¢innou. Adherence je tedy zdsadnim prvkem
ART.

Podrobnéji o rezistenci a adherence v Oddilu 3.
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2.14 JAKY JE VZTAH MEZI CD4 A VIROVOU NALOZI (VN)

Ackoliv stanoveni poctu CD4 a méteni VN jsou 2 tplné odlisné laboratorni
testy, jejich vysledky spolu obycejné souvisi.

e Obecné plati, Ze kdyZ VN je nizkd, pocty CD4 jsou vysoké
e Podobné, kdyz pocty CD4 jsou nizké, hladina VN je vysoka

Nekolik tydnti po infekci, kdy hladiny HIV v krvi jsou velmi vysoké, pocty

CD4 klesaji. KdyZ aktivita imunitniho systému snizi VN, CD4 opét rostou.

Nekdy dochdzi ve vztahu obou ukazatell k jisté zpomalené ptizptsobivosti,

na zmé&ny jednoho reaguje druhy s jistym zpozdénim:

= po zahdjeni ART, hladiny VN rychle klesnou, avSak ptislusné zvySeni
poctu CD4 zabere nekolik mésict

= KdyZ ART selhdva a VN zacina opét riist, pocty CD4 po néjakou dobu
jeste pokracuji ve vzestupném trendu. Nicméné jakmile VN dosdhne jisté
vysoké hladiny, zac¢ina i pokles CD4.

Na grafu je mozné sledovat vzajemny vztah obou ukazateli.

1/ piipad nelécené infekce:

1,000 2 milidny
poiet CD4 virova naloz
500
mm 3 kopie/ml
200 &0
0 } 1} 1t i}
2§ 23 242 et 2.3 roky
tydni - Més
infekee Sero-  bezpfiznaki  piiznaky ~ AIDS Umrti
konverze!
2/ pripad lé¢ené infekce:
1,000 2 miliony
pocet CD4 virova naloz
500
mm 3 kopie/ml
200 . 50
0 {f 0
”’ﬂ—h + =
1-12 let
chronicka 1v'ﬁ, o 1-40+ let
infekce | Mesicu
zahajeni

ART

YN<50 Kopii'ml

32



2.14 SLOVNIK

ARV

ART

Bakterie
Lymfaticky systém
Piirozeny priabéh
infekce

Jadro

Parazit

Protozoa

Rezistence

Serokonverze

Test virové
naloze

Virus

antiretrovirika, antiretrovirové 1éky, 1éky pouZivané
k 1é¢bé retrovirovych infekci (napft. anti-HIV 1éky)

antiretrovirova terapie (1éc¢ba)
jednobunécny mikroorganizmus bez viditelného jadra

cévy, uzliny, organy a Cird tekutina (lymfa), které spolu
tvoifi imunitni systém

pribéh nelécené infekce

centrdlni ¢ast nékterych bun€k obsahujici DNA

Zivocich nebo rostlina ziskavajici vyZivu a podporu
z jiného Zivocisného nebo rostlinného druhu

jednobunééné organizmy s jadrem, s charakteristikou
podobnou Zivo¢ichim

jev, kdy se geneticka struktura urcitého organizmu
zméni takovym zpiisobem, zZe 1€k piestava na néj
ucinkovat

obdobi, béhem néhoz se v téle rozviji imunitni odezva
na HIV (obvykle 2-3 tydny po infekci, pfipadné i déle)

laboratorni krevni zkousSka, kterda méfi mnozstvi viru
v malém vzorku

infek¢éni organizmus, ktery se miZze reprodukovat

vylucéné uvnitt buiiky vnimavého Zivocicha nebo
rostliny
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2.15 KONTROLNI OTAZKY K ODDILU 2

1L Virologie, HIV a VN

Odpovidejte jednoduse:
1. Co je to HIV, co znamena tato zkratka ?
2. Jaké procento HIV koluje v krvi ?
3. Kde se nachazi zbytek ?
4. Proc¢ krevni testy se pouZivaji pro stanoveni VN a poctu CD4 ?
5. Co jsou "azylovd mista" ?

6. Jaké jsou rozdily v chovani HIV, VN v téchto mistech ?

8. Vysvétlete dynamiku HIV pfi v€asné a chronické infekei s ptibliZznymi
rozmezimi hladin VN a obdobf{ (napf. 2 tydny, 2 mésice, 2 roky po
infekci) a po zapoceti 1é¢by (po 1 tydnu, 1 mésici, 1 roku ).

9. Nakreslete jednoduchy graf jako odpovéd na otdzku 8.

10.  Nastifite kratkou historii vyvoje technologie stanoveni VN a hranice
citlivosti testll

11.  Vyjmenujte tri typy testi VN

12.  Jaké rozmezi ma chyba metody stanoveni VN ?

13.  Jaky vyznam maji testy VN pro toho, kdo uziva anti-HIV 1écbu ?
14.  Jaky vyznam maji testy VN pro toho, kdo nebere anti-HIV 1écbu ?

15.  Vysvétlete jednoduchym zptsobem, jak se HIV stava odolnym vici
ART ?
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2.16 VYHODNOCENI KURZU ODD. 2

Venujte, prosim, nekolik minut k vyplnéni ndsledujicitho hodnoceni. Vitané
Jjsou vSechny pripominky, vcéetné uZitecnosti predklddaného hodnoceni:
Kolik informaci bylo pro vds novych ? Zadna 1 2 3 4 5 Vsechny
Nakolik uzite¢ny byl tento informac¢ni zdroj? Velmi 1 2 3 4 5 Nijak
Kolik ¢asu jste pottebovali na zodpovézeni otdzek ?

Dostalo se vim dostatek vysvétleni pro pochopeni tohoto Oddilu ?

Myslite, Ze internet je lepsi zdroj informaci ? Jestli ano, tak které stranky ?
Vztahovaly se otdzky k informacim, které jste si samy nasli ?

S jakym hodnocenim jste tento test absolvovali ?

Zopakujte si tento test za tyden, aby jste zjistili, kolik si je$té¢ pamatujete.

Zlepsilo se vase hodnoceni ?
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0ddil 3: UVOD DO ANTIRETROVIROVE TERAPIE
(ART)

31 UVOD

Tteti oddil je uvedenim do problematiky 1écby infekce HIV.

Obsahuje informace jak z pohledu lékate (odborné 1ékaisky piistup) tak
z pohledu ¢lovéka Zijiciho s HIV/AIDS.

Mo s

Kombinovana 1écba s antiretrovirovymi (ARV) Iéky je slozitéjsi nez 1écba
mnohych jinych nemoci, a proto kazda osoba zacinajici s touto terapii
potiebuje o ni néco védet, aby dand kombinace prinesla co nejoptimalnéjsi
léCebny piinos, a to v co nejdelsim Casovém tseku.

3.2 CILE ODDILU 3

Po absolvovani tohoto Oddilu by jste méli v zdsadé porozumét nésledujicimu:

» Jak pusobi antiretrovirové 1éky

» zéakladni aspekty "Smérnic pro ART" - 1é¢ba 3 ¢i vice 1éky a dosazeni
nezjistitelné VN métené piisluSnym testem
» hlavni 1éky dnes pouZzivané v kombinacich ART a l1éky generické

» 1ékové varianty ART a vedlejsi u¢inky ART

» adherence a ucinné hladiny 1éka v krvi: v¢etné praktickych aspektl
(opozdéné uziti 1éku, opomenuti uZziti 1éku, churavéni, tipy jak si zvyknout
na fadny lékovy rezim atd.)

> rezistence a selhani ART
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3.3 COJE KOMBINOVANA TERAPIE (LECBA)

Kombinovana 1écba je oznaceni pro uzivani 3 nebo vice ARV 1éki k 1é¢bé
infekce HIV.
ARYV - znamena antiretrovirovy, protoZe HIV je typ retroviru.

Tato terapie se také nazyva - triterapie (trojkombinace) nebo se pouziva angl.
zkratky HAART (Highly Active Anti-Retroviral Therapy = vysoce G¢innd
ARV lécba ).

Lécba je ucinnd proto, Ze kombinuje 3 rizné 1éky, které vSechny bojuji s HIV.
Opomenuti ¢i vynechani davky sniZuje ucinnost 1écby v Case nebo jeji efekt
dokonce i pozastavi. HIV infekci neni jednoduché 1écit.

3.4 JSOU LEKY SKUTECNE UCINNE ?

Ano, jsou. V kazdé zemi,kde se ART pouZiva vyrazné klesla imrtnost spojend
s AIDS.

Lécba je uc¢innd u muzl, Zen i déti bez ohledu na zptsob ziskani infekce
(sexudlni cestou, pfi nitroZilnim uzivani drog, z krve ¢i krevnich derivatd).

UZivanim 1€kt predepsanym zptisobem se vyskyt HIV v téle sniZzuje na mald
mnoZstvi. To umoZiiuje regeneraci imunitniho systému a jeho posilovani.

V dnesni dobé, kdy je 1é¢ba infekce HIV dostupnd md smysl znét, zda jste
pozitivni na HIV.

Generické 1éky funguji stejn¢ dobie jako 1éky znackové a nekdy jsou
k dispozici ve forméch, které se snadnéji uzivaji.

3.5 JAK ANTI-HIV LEKY PUSOBI - HLAVNI DRUHY LEKU

Jako v3e 7ivé také HIV usiluje o svou reprodukci, aby piezil. Cin{ tak uvnitf
bun¢k CD4. Proces mnoZeni (replikace) HIV ma nékolik riznych stadif a
ARV Iéky ptsobi tak, Ze narusuji nékteré z téchto stadii replikace HIV.

P

Rozlisuji se 4 hlavni ¢asti Zivotniho cyklu HIV, na které se zamétuji rizné
anti-HIV 1éky.

Jsou tedy 4 skupiny ARV Iéku:

e Nukleozidové inhibitory virového enzymu reverzni transkriptazy
(NRTI - Nucleoside Reverse Transcriptase Inhibitors).

e Ne-nukleozidové inhibitory téhoZ enzymu
(NNRTI - Non-Nucleoside Reverse Transcriptase Inhibitors)

¢ Inhibitory jiného enzymu HIV, protedzy
(PI - Protease Inhibitors)

® Inhibitory vstupu - litky, které brani HIV vstoupit do vnimavé bunky
(EI - Entry Inhibitors)

(Dnes jsou jiz v pokrocilém stadiu klinickych zkousek ARV léky ptsobici na
treti enzym HIV — integrazu)
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Obrazek: HIV pouZivd buriky CD4 jako tovdrnu, kde vyrdbi stovky svych
kopii.

virus HIV inhibitory vstupu
us H-‘:’E- / ry P
G0 ¢ bunka CD4

Anti-HIV léky zasahuji HIV v riznych stddiich jeho reprodukce.

3.6 "SMERNICE" K ANTIRETROVIROVE LECBE

Mnohé zemé maji jednotnd doporuceni pro ART - "Smérnice" - jak postupovat
pti 1écbé infekce HIV. Zahrnuji také specifické casti pro 1écbu déti, Zen v dob¢
téhotenstvi, TBC ¢i hepatitidu v soubéhu s HIV, adherence a 1écbu
oportunnich infekci.

Tyto smérnice ovSem je tfeba aktualizovat podle nejnovéjsich poznatkd védy
a klinické praxe.

Smérnice jsou urceny pro lékate, pouzivaji tedy odborny 1ékaisky jazyk.
Prestavuji jisty konsensus ohledné zakladnich aspekti ART.

Mnohé z téchto oficidlnich smérnic jsou také dostupné "on-line".

Smérnice WHO :
http://www.who.int/3by5/publications/documents/arv_guidelines/en/

Smérnice platné v USA (prevence, 1éc¢ba, OI, déti a t¢hotné Zeny):
http://www.hivatis.org/

Smérice V. Britanie, aktualizuji se kazdé dva roky:
http://www.bhiva.org
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3.7 KDY ZAHAJIT ANTIRETROVIROVOU LECBU

Pied rozhodnutim o zapoceti ART je tfeba zvazit n€kolik aspektt.

1) Za prvé pacient musi byt pfipraveny a ochotny zacit s ART.
To predpoklada:

chépat, Ze ART pomiize ke zlepseni jeho zdravi
chépat, Ze 100% adherence znamend brat v§echny 1ékové davky
® chipat, Ze 100% adherence znamend respektovat vSechna stravni
doporuceni
® chapat, Ze nezadouci ucinky 1€kt jsou vétsSinou mirné a lécitelné
Vsechny tyto nelékatské okolnosti jsou velmi dileZité.
K 1écbe je teba pristoupit aktivné a s odhodlanim, nebot’ pti nedodrZovani
1éCby predepsanym zpiisobem miiZe dojit ke vzniku rezistence a selhani ART.

i) Za druhé, kazdému, kdo m4 jiz klinické ptiznaky infekce HIV se
doporucuje zahdjit ART bez ohledu na jeho pocet CDA4.

i) Za tteti, lidem, at’ uz bez klinickych ptiznaki nebo s pfiznaky,
se doporucuje ART diive neZ pocet jejich CD4 klesne pod 200
bunék/mm”.

Viz také Oddil 1 (o poctu CD4 a zahdjeni ART).
3.8 PROC SE UZIVAJI TRI NEBO I VICE LEKU

V obdobi vyvoje prvnich antiretrovirovych 1€ki, se nejprve uzival jeden 1ék ,
pozdéji kombinace dvou 1ékd.

V obou piipadech piinos 1écby byl kratkodoby - nekolik mésicii, maximalné
1-2 roky, pricemz rychle vznikla resistence na dané 1€ky.

Nyni se uzivaji kombinace alespoii 3 1ék11, protoZe Zadny izolovan¢€ neni
dostatecné silny (terapeuticky potentnf).

Jsou také 1ékové formy jedno-tabletové - tj. 3 1éky v jedné tablete, nicméné
stdle se jednd o kombinaci 3 riznych 1€ka.

3.9 ZNIZENIi HLADINY VIROVE NALOZE POD 50 KOPIi/ml

HIV pozitivni zahajuji ART proto, aby zlepsili sviij zdravotni stav, aby zistali
zdravi. Nicméné hlavnim cilem ART, jak je to také doporuceno v oficidlnich
smérnicich pro 1é€bu HIV infekce, je snizit VN pod droven nezjistitelnou
testem tj. pod 50 kopii/ml .

Kombinace 3 1€kt jsou schopné tohoto dosahnout u 50-80% lidi zacinajici s
ART poprvé - i v ptipadech, kdy nejsou k dispozici testy rezistence.

Kdyz se tedy daii dostat VN pod onu Zddanou hranici a léky jsou uZivany
fadné podle predpisu, pak je nepravdépodobné, Ze by se vyvinula rezistence.
V takovych piipadech je mozné danou kombinaci uZivat po nékolik let.
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3.10 VYBER LEKOVE VARIANTY

Dnes existuje vice nez 20 anti-HIV 1€k, ale ne vSechny jsou k dispozici

v kazdé zemi.

Seznam vSech 1€ka schvilenych WHO a registrovanych v Evropé a USA je
v Prilohdch IV a V.

Ackoliv je teoreticky mozné sestavit mnozstvi kombinaci z téchto 1€k, je jich
pouze nékolik - doporuc¢enych v oficidlnich smérnicich pro 1écbu HIV.

Tyto kombinace obsahuji obvykle nasledujici 1éky:

2 x NRTT + 1 x NNRTI

nebo

2xNRTI+1xPI

( pokud mozno tak PI + ritonavir tj. posileny ritonavirem)

WHO doporucuje 4 podobné kombinace obsahujici NNRTTI:

3TC + d4T + nevirapine
3TC + d4T + efavirenz
3TC + AZT+ nevirapine
3TC + AZT+ efavirenz

Kombinace tzv. fixovanych ddvek (angl. Fixed Dose Combinations = FDCs)
obsahuji uvedené jednotlivé trojice 1€kt v jedné pilulce ¢i tableté.

Vyrobci generik vyrabéji také ARV kombinace, které ale nejsou dostupné
ve vSech zemich.

Jednotlivé kombinace maji své vyhody a nevyhody:
e kombinace s nevirapinem jsou vhodné pro t€hotné Zeny

e kombinace obsahujici efavirenz jsou vhodné pro ty, kteii soucasné
potiebuji 1é€bu proti TBC

¢ kombinace obsahujici efavirenz se rovnéz pouzivaji u lidi, co netoleruji
nevirapine nebo maji z ného zdvazné nezddouci ucinky

* kombinace obsahujici efavirenz by nem¢ly uZivat Zeny, které chté&ji
otéhotnét

e kombinace s d4T se obecné pouZzivaji proto, Ze jsou levné. AvSak kdyz se
vyvine neuropatie coby jeho vedlej$i ucinek, je tteba vyménit d4T za AZT

e kombinace s d4T se obvykle doporucuji lidem, u nichz AZT vyvolava
nezadouci ucinky

¢ kombinace obsahujici AZT se nepodévaji lidem, co trpi chudokrevnosti.

40



3.11 NEZADOUCI UCINKY ARV LEKU

Pred zapocetim ART ma témét kazdy pacient obavy z neZadoucich ucinki této
1é¢by.

V praxi vétSina lidi to zvlada dobfe a vede docela normalni Zivot i pfi ART.
KdyzZ se objevi vedlejsi ucinky 1écby, je Casto dost jednoduché dostat je pod
kontrolu.

e vétSina nezadoucich ucinkd probihd mirnym zpiisobem

® (Casto se daji zvladnout jinymi 1éky, které se snadno uzivaji

M s

e jisté riziko zavaZnéjsich nezadoucich ucinkii by mélo byt omezeno
pravidelnymi kontrolami lékatem. Déle v textu jsou uvedeny podrobné&;jsi
informace k tomuto tématu.

Nékdy vSak lidé argumentuji vedlejSimi ti¢inky jen proto, aby mohli zménit
1é¢bu, coz Casto neni spravné.

Kazdopadné jakmile se pocit'uji nezaddouci ucinky 1écby, je tfeba co nejdiive
kontaktovat 1ékafte.

Pti ndvstéve 1ékare je tfeba mit jistotu, Ze 1ékaf dobfe porozumél tomu, jak vds
ony nezadouci projevy 1écby obtézuji.

tj. vyménou nékterého z 1éku.

Pred zapocetim 1€cby danou kombinaci 1€kl je rovnéz dilezité se sezndmit

s tim, jaké vedlejsi ucinky mohou tyto 1éky privodit.

Pozadejte 1ékarte Ci zdravotni sestru o pomoc a piislusné vysvétleni.

Zeptejte se kolik lidi muselo napiiklad pozastavit danou 1écbu kviili vedlej$im
ucinklim, aby jste méli alespon hrubou piedstavu o tom, co vas ceka.

Nejcast¢jsi nezadouci tcinky vyskytujici se u kombinaci 1€kt prvni linie
doporuc¢enych WHO, jsou podrobné uvedeny v Oddilu 4.

3.12 MOZNOSTI ZMENY ARV LECBY

Jestlize je prvni kombinace Spatné€ sndSena a pocitecni vedlejsi ucinky 1écby
se nezlepsily po né€kolika prvnich tydnech ¢i mésicich, pak je moZna na miste
obmeénit ¢i zménit kombinaci.

Po prvni kombinaci ART zustava dost 1€kt k vybéru jiné kombinace.
Nepiijemné nezadouci ucinky byste neméli snaset po n¢kolik mésict.
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3.13 MOZNOSTI PRERUSENI LECBY

Jestlize jste uZ zacali s ART, je lepsi ji nepferusovat, ledaze je to doporuceno
lékafem.

Piinos 1é¢by zaleZi na jejim fddném dodrzovéni. Cim déle takto pokracujete
v 1é¢bé tim vetsi piinos znamena pro zdravotni stav a 1€¢bu infekce HIV.

I kdyz 1écba je efektivni a citite se dobfe, je tieba nadale v ni pokracovat a brat
fadné kazdou jednotlivou davku 1€kd.

e Preruseni anti-HIV terapie na jakoukoli dobu se obecné nedoporucuje. VN
muze opét rychle vyskocit. Kazdé takové preruseni piinasi sebou rovnéz
nebezpeci, Ze se vyvine rezistence na ARV.

e Pieruseni 1écby muze byt rozumné, kdyZ mate vysoky pocet CD4 nebo
velmi nepiijemné vedlejsi acinky.

+ Jestlize hodlate prerusit svou 1é€bu, musite zdsadné o tom promluvit se
svym lékafem. Uzivan{ jistych 1€kt se totiz musi zastavit soucasn¢,
u jinych se uzivani prerusuje v riznou dobu kvuli sniZeni rizika rezistence.
Nevirapine, efavirenz a 3TC ztstavaji v krvi déle nezZ d4T nebo AZT a
také HIV si na né vyvine odolnost snadnéji nez na jiné anti-HIV 1éky.
Kdyby se tedy zastavilo uzivani vSech 3 1€ki najednou, pak to dava HIV
Sanci vytvoreni rezistence na tyto 1éky béhem nékolika tydnd.

3.14 REKREACNI DROGY, ALKOHOL A DOPLNKOVA LECBA

Plsobeni nékterych anti-HIV 1é¢iv se kiizi s ucinky tzv. rekreacnich drog,
pouli¢nich drog, methadonem a dopliikovymi terapiemi.

Tyto vzdjemné vlivy mohou byt dost sloZité a zpisobit zvySeni ¢i snizeni
hladin anti-HIV 1€ki nebo i jinych 1€kt v krvi.

Nekteré rekreacni drogy mohou snizit hladiny ARV 1€ki v krvi a tak
stimulovat vznik rezistence.

Je proto velmi dilezité, aby tvlj 1€kat védeél o vsech dalSich preparatech a

doplncich, které uzivas, byt jen obcas. Tvlj 1ékat bude pokladat tyto
informace za diskrétni.

Alkohol v zasadé neovliviiuje ucinek anti-HIV 1€kii. AvSak znacné poziti
alkoholu a podobn¢ i uZivani rekreacnich drog, mlize mit negativni dopad na
dodrzovani tvého lékového rezZimu. Bylo by jisté dobré, kdyby zdravotni
pracovnici a lidé pecujici o tvé zdravi o tom veédéli.
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3.15 ADHERENCE A JEJi DULEZITOST
Viz také Oddil 8, cdsti 3 a 4.

Co je adherence ?

Adherence je termin oznacujici uzivani léku pi‘esné dle piedpisu véetné
dodrzeni ¢asového rezimu a piipadnych stravovacich omezeni!

To zajistuje minimalni stdlou droven kazdého 1éku v krvi - 24 hodin denn¢,
7 dnti v tydnu, 365 dnti v roce!

Kdykoliv hladiny 1ékt1 v krvi poklesnou pod tuto minimaln{ droven, je tu
riziko, Ze HIV si vyvine rezistenci na 1éky dané kombinace.

Je dtlezité navyknout si na rutinni uzivani 1€k, protoZe anti-HIV 1é¢ba
vyZaduje dosti slozity kazdodenni 1ékovy rezim. Je moZné, Ze budes
potiebovat i jistou pomoc, nez si zvykne§ na zmeény, které to vnese do tvého
Zivota. Nekdy to miiZe byt dost obtizné.

vvvvvv

anti-HIV 1éku.
Zacéni 1é¢bu v dobé, kdy budes moci vénovat adaptaci na 1écebny rezim
dostatek Casu.

vvvvvv

dodrzovani!

Rada lé¢ebnych center vénuje otdzce adherence velkou pozornost (napf-.
vySkolené sestry).

Co se jesté povazuje za dostatecné ?

Brit Iéky v pfesné€ ur¢enou dobu je nepochybné dulezité. AvSak existuje jistd
casova tolerance, Casovy interval - ,,okno®, v trvani asi 1 hodiny, kdy se poZiti
Iéku stale povaZuje za v€asné. Pro nékteré 1€ky a n€které osoby toto ,,0kno*
muZe mit Casovy interval delsi.

Kvtli této existujici variabilité je lepsi snaZzit se uZzivat Iéky kazdy den ve
stejnou dobu.

Viazné je tfeba brat i stravovaci omezeni, nebot’ jejich nedodrZeni se mtze
rovnat poziti pouze polovi¢ni davky. T¢lo tak nevstiebd dostatecné mnoZzstvi
Iéku na to, aby jeho ucinna latka mohla fadn€ pasobit, ¢imZ se umoZnuje vznik
rezistence.

Otdzka tedy zni:
nakolik je tfeba pribliZit se faddnému dodrZeni reZimu 1écby = tplné

adherence?
Odpoved je, bohuZel, téméf na 100%.....
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Rada studif ukazuje, Ze i vynechéni 1 - 2 ddvek tydné miize mit velky dopad
na dspéch 1éEby

Toto dokazuji i vysledky niZe uvedené studie. Dokonce pti 95% adherence
pouze 81% lidi dosahlo nezjistitelné VN, coZ pfedstavuje jen 1 vynechanou
¢i opozdéné uZitou davku z 20.

Mira adherence % lidi s nezjistitelnou VN

nad 95% 81%
90-95% 64%
80-90% 50%
70-80% 25%
pod 70% 6%

Adherence ma také vliv na imrtnost v diisledku nemoci souvisicich s HIV.
V jiné studii 950 lidi zacalo poprvé s 1é¢bou a pii kazdém 10 % sniZeni
adherence se pozorovalo 16% zvySeni dmrtnosti.

Mnohem lepsi vysledky méla vSak americka studie s vézni, kteti dodrZeli
vSechny davky, nebot’ byli pod dohledem. Za rok méli v§ichni VN pod 400

wev s

ostatnich studii. Navic vétSina t&chto lid{ jiZ zaznamenala selhédni predes1é
1é¢by, méli tedy horsi vyhlidky na dosazeni dobrych vysledkd.

Neni vSak tfeba byt ve vézeni, abys mél dobré vysledky! Jde jen o to, abys
nasel zpiisob, jak uZivat vSechny své léky ptesné podle predpisu.

=  Sam piisn€ zhodnot’ dodrZovani 1ékového rezimu béhem kazdého tydne.

= Jestli toto hodnoceni nevychazi moc dobie, pak asi potfebujes pomoc.
Té se ti mize dostat, ale musi$ o ni pozadat.

*  Promluv si se svym lékatem!

3.16 JAK NAPOMOCI LEPSI ADHERENCI...

Niésledujici rady mohou pomoci lepSimu dodrzovéni 1ékového reZimu za
ruznych okolnosti:

+ Volba terapie - seZeil si v§echny potfebné informace pied zapocetim své
1€¢by:

» Kolik tablet je tieba brat a jak velké?

Jak casto je mas uzivat?

Jak presn¢ je tfeba dodrzet Cas davek?

Jsou n¢jaké omezeni ohledné stravy ¢i skladovani 1ékt?

Lze je brat s jinymi obvyklymi 1éky?

vV V ¥V VYV V

Existuji méné ndro€né varianty 1écby?

V prvnich tydnech si zapis§ kazdou davku a Cas poziti.
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¢ Mas-li potize s vedlejSimi ucinky, nevahej a obrat’ se na své stiedisko,
protoze muze$ dostat 1€ky k jejich zmirnéni. Je-li to nutné, Ize ti 1écbu také
zmeénit.

¢ Kazdé rano si rozdél své denni davky 1€kt a pouzij k tomu rozdélovnik
1éka. Takto si muzes vzdy ovéfit, zda sis nékterou davku nezapomnél
vzit.

¢ Pouzivej budik ¢i jinou signdlni pomicku jak pro ranni tak pro vecerni
davky 1éka.

¢ Jestli 0odjizdis pry¢ na né€kolik dni, vezmi si sebou dostatecnou zasobu
1€k.

¢ Mgj jistou zasobu 1€kl tam, kde je muazesS pfilezitostné potiebovat — na
bezpecném misté v auté, v praci, u pratel apod.

+ Pozadej pratele, aby ti pfipomnéli vzit si svou ddvku v relativné méné
vhodné dobé napft. vecer, kdyz jsi ve spolecnosti apod.

¢ Zeptej se pidtel, ktefi jiz berou anti-HIV 1éky na jejich zkuSenosti, jak oni
toto zvladaji. VétSina léCebnych center ti mlze také pomoci setkat se s
nékym, kdo ma stejnou terapii, pakliZe ti to pomuze.

¢ Pozadej lékate o rezervni Iéky pro piipad nevolnosti a prijjmu. Jsou to
nejcastéjsi vedlejsi ucinky na pocatku anti-HIV 1é¢by.

¢ Vé&tSina kombinaci vyZaduje ddvkovani 2 x denné, tj. kazdych 12 hod.
Nékteré 1éky se vSak berou jen 1 x denné, tj. 1 x za 24 hod. Studie
zkoumaji dal$i Iéky s ddvkami 1x denné. Tento reZim se zdd moZnym.

¢ 'V pfipad€ davkovani 1 x za den je dodrZeni 1ékového rezZimu obzvl4sté

//////

davkovani 2 x za den.
3.17 CO DELAT, KDYZ SE ZAPOMENOU VZIT LEKY ?

Témet kazdy si nékdy zapomene vzit 1€ky nebo si je vezme se zpozdeénim.
Je vSak rozdil mezi ojedin€lym vynechanim davky a pravidelnymi vylukami
v 1é¢bé béhem dne ¢i tydne. Musis se prosté snazit brat kazdou davku 1éka
viceméné v urCenou dobu.

Beres-li Iéky bézné opozdéné€ nebo davky uplné vynechavas, pak je lepsi
promluvit si s Iékafem o zastaveni 1écby viibec. Omezi to aspon riziko
rezistence a s terapif mize$ pak znovu zacit, az budes schopny lékovy rezim
fadné dodrZzovat.

Je také mozné najit kombinaci, kterd se ti bude dodrZzovat snadnéji. Nékteii
lidé neradi polykaji hodné¢ tablet, jini nemaji radi tu¢nou stravu ¢i neradi
snidaji.

Nekteii naopak maji problémy s uzivanim 1ékti v pracovni dobé.

Vsechny tyto véci maji svoji diilezitost pfi rozhodovani o tom, kterd
kombinace ti bude vyhovovat nejlépe.

Musis dodrzovat 1ékovy rezim kazdy den, tj. i béhem vikendu a v riznych
Zivotnich situacich. ,,Vybrat si par dnti volno®, a tedy neuzivat léky, je z
hlediska anti-HIV 1é¢by nebezpecné.

Vzdycky existuje néjaké feseni, jak zabranit tomu, abys davky lékt
nevynechdval, at’ uz je tvlj Zivotni styl jakykoliv.

Jakmile si uvédomis, Ze sis zapomnél vzit svou ddvku lékii — hned si ji vezmi.
AVSAK, kdyZ na to piijdes, aZ kdy? mds brdt svou dalsi ddvku, pak si
dvojitou ddvku neber !
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3.18 REZISTENCE NA ANTIRETROVIROVE LEKY

Co je rezistence ?

Rezistence na anti-HIV 1éky se vyvine, jestliZe struktura viru doznd malych
zmén. Tyto zmény se nazyvaji mutace. To miiZze znamenat, Ze 1€k jiZ neptisobi
tak dobfe nebo dokonce viibec.

Muizes byt rovnéz infikovan kmenem viru, ktery je uz rezistentni (odolny) vici
nekterym nebo vSem anti-HIV 1éktim.

Jak rezistence nastane ?

Mutace viru, které vedou k jeho rezistenci na Iéky vznikaji obvykle jenom
tehdy, kdyZ pokracujes v 1é€bé a mas jiz VN jisté hodnoty, tedy zjistitelnou.
Jestlize tvd VN presahuje 400 kopii/ml po 2-3 mésicich ¢i hodnotu 50 kopii/ml
po 6 mésicich, pak je nejspi§ potfeba zménit terapii.

Lékat by mé&l peclivé vyhodnotit, pro¢ vysledky terapie nejsou tak dobré, jak
by mohly byt. Bude tfeba zjistit, nakolik zvladas 1ékovy rezim a vedle;jsi
ucinky, provést testy rezistence, piipadné testy hladiny 1€ka v krvi. Ke vzniku
rezistence miZe dojit i pii nizkych hodnotich VN, mezi 50-500 kopiemi/ml.
Test rezistence by ti m¢l byt proveden 4 tydny po zahijeni nebo zméné terapie
a nasledné pak kazdé 3 mésice, jestlize v 1é¢bé pokracujes.

Zajdi si pro vysledky testd, jakmile jsou hotové (obvykle za 2 tydny). Necekej
az do své pfisti navstévy lékare.

Co je zKkiiZena rezistence ?

Nékteré 1éky jsou zkiiZené rezistentni na jiné. To znamend, Ze kdyZ se stanes
rezistentni na jeden 1€k, budes rezistentni rovnéZ na ostatni podobné 1éky,
ackoliv jsi je predtim neuzival. Toto plati zejména pro 1éky ze stejné lékové
skupiny (j. Iéky s podobnym tc¢inkem).

Zktizena rezistence miZe byt rizného rozsahu. Nékdy muize byt piinosny i
ucinek 1éku, na néjz je zkiizena rezistence, ale jeho efekt nebude ziejmée tak
silny ani trvaly.

Co jsou testy rezistence ?

Testy rezistence jsou schopné ukdzat jestli se objevily mutace HIV odolné na
dané 1€ky. Tyto testy nejsou dostupné ve vSech zemich.

Na né¢které 1éky vznika rezistence snadno napf. nevirapine, efavirenz a 3TC.
Jestlize je VN zjistitelnd u téchto 1€kt nebo vyskoci na droven piesahujici

2 000 kopii/ml, pak se da predpokladat, Ze vznikla na jeden ¢i vice 1ékt dané
kombinace rezistence.

Jak se vyhnout lékové rezistenci ?

kombinované terapie. K tomu, aby se minimalizovalo riziko vyskytu
rezistence na kterykoliv z uzivanych 1€k, je tfeba dostatecné ticinnou

kombinaci. Nejvétsi Sanci, jak zabrénit rezistenci mas pii dosaZeni a udrzeni

2

nezjistitelné VN za pouZiti testi métici VN s citlivosti pod 50 kopii/ml.
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3.19 SELHANI LECBY

Selhani 1é¢by je urCovano rizné, nékdy ma souvislost s riznymi typy ART,
které jsou v dané zemi dostupné.

Virologické selhani:

Virologické selhani se nazyva situace, kdy VN nikdy nedosdhne nezjistitelné
urovné anebo znovu vyskoci do testem zjistitelnych hodnot.

Léky tedy nepisobi tak, aby potlacily aktivitu HIV.

Virologické selhani nemusi mit okamzity vliv na to, jak se citite.

Klinické selhani:

O klinické selhdni se jednd tehdy, kdyZ se objevi piiznaky novych
onemocnéni. Znamena to, Zze dané 1éky nejsou schopné vas ubranit pred
onemocnénim.

Zvladnuti tohoto stavu zdvisi na moznosti vybéru jinych anti-HIV 1éka
dostupnych v dané zemi.

Virologické selhani obvykle nastava nejdiive - a pak béhem mésict ¢i
dokonce let ptivodi selhdni klinické.

Zvladnuti selhdni ART zdvisi na tom, jaké jiné 1éky jsou k dispozici.

e V ptipadech vice dobrych variant pro novy 1é¢ebny reZim, je virologické
selhani diivodem pro rozhodnuti, kdy zménit 1écbu.

e V piipadech, kdy jsou moZnosti pro stanoveni nového 1écebného rezimu
omezené, je divodem pro rozhodnuti, kdy zménit 1écbu - klinické selhani.

Obcasné nevelké zvySeni hladiny VN (ne o vice nez 2 000 kopii/ml - angl.
tzv. " blips") maji kratkodobou povahu a vétsinou se samy upravi, poklesnou.

Kazda zména 1écby by méla byt zdivodnéna tj. je tieba zjistit pficinu selhdni.

Mohlo by to byt napft. z jednoduchého diivodu, Ze doty¢na osoba piestala 1€ky
uzivat ¢i brat je v¢as a podle ptedpisu.

Jinou pfic¢inou by mohla byt vznikla rezistence na dané 1éky nebo mohlo byt
selhani disledkem toho, Ze kombinace nebyla dost silnd/i¢innd nebo 1écba
mohla selhat také z diivodu nedostatecné absorpce (vstiebavani) 1€ki.

Kdyz jsou k dispozici dalsi 1éky k sestaveni nové kombinace, pak se
doporucuje zménit vSechny 3 1éky dané kombinace, pakliZe se potvrdil nartst
virové naloZe a byl vyloucen piipad ndhodnych vykyva VN ("blips").

Zvladani problému selhani ART je specifickou oblasti antiretrovirové 1écby
a ptistupy se méni v zavislosti na novych poznatcich vyzkumu.
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3.20 SLOVNIK

Adherence

DNA

El

HAART

Laktatova acidoza

Lipoatrofie

Lipodystrofie

NRTI

NNRTI

PI

Periferni
neuropatie

oznaceni pro uzivani ARV 1éku presné¢ tak, jak je
predepsano, tj. ve spravny cas a s ohledem na stravovaci
doporuceni.

geneticky materidl uvniti kazdé buiiky obsahujici
informace a potiebny kéd o vyvoji, Cinnosti a
rozmnoZovani dané buiiky.

inhibitory vstupu (ang. Entry Inhibitors), skupina 1k,
které zabranuji priniku HIV do bunky.

zkratka angl. ndzvu "Highly Active Antiretroviral
Therapy" = vysoce G¢innd antiretrovirova 1écba,
oznaceni 1ékové kombinace obsahujici nejméné

3 anti-HIV 1éky.

Zivot ohroZujici nezddouci tcinek vyskytujici se pfi
uzivani 1éku d4T spolu s ddI (didanosine).

nezadouci u¢inek ART projevujici se tibytkem
podkozniho tuku na hornich a dolnich koncetinach,
resp. ve tvafi.

oznaceni pro komplex nezadoucich uc¢inkti souvisicich
se zpusobem jakym télo zpracovava tuky a cukry.
Ptiznaky zahrnuji lipoatrofii, hromadéni tukové tkdné,
zvysené hladiny cholesterolu a triglyceridt v krvi.

nukleozidové inhibitory reverzni transkriptazy.
Skupina anti-HIV 1€kii napadajici ¢ast Zivotniho
cyklu viru pfedtim neZ7 se integruje do DNA

hostitelské bunky.

ne-nukleozidové inhibitory reverzni transkriptazy.
Skupina l€ki napadajici ¢ast zZivotniho cyklu viru
pfedtim nez se integruje do DNA hostitelské buriky.

inhibitory protedazy. Skupina anti-HIV 1€k, které
zabranuji tomu, aby ¢4asti nového viru produkované
infikovanou buiikou se pospojovaly do pln¢ funkéniho
virového potomstva.Zabranuji tomu, aby novy virus
mohl opustit buniku.

oznaceni pro poskozeni nervl v rukou a nohéch.
Ptiznaky se nejdiive projevuji na prstech mravencenim,
ztrétou citlivosti nebo zvysenou citlivosti. MuzZe byt
vyvoldno HIV infekci samotnou nebo se mize jednat o
vedlejsi efekt nekterych ARV 1€ki. Jestli se PN déle
rozviji mize se stat velmi bolestivou a vést az ke staviim
bezvladnosti.
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3.21

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

KONTROLNI OTAZKY K ODDILU 3

Co znamend ARV ?
Kolik 1€kt se obycejn€ uziva pro kombinovanou ARV 1é¢bu ?
Jmenuj 4 1ékové skupiny.

Ktera skupina ARV 1€kt je aktivni diive neZ HIV pronikne do buiiky
CD4 ?

Jaky pocet ARV 1ékil je schvalen v USA k 1é¢b¢ infekce HIV ?

Kolik ARV kombinaci je doporu¢eno WHO jako 1écba prvni linie ?
Jmenujte jednotlivé 1éky obsaZené v doporucenych kombinacich WHO.
Uved'te alespon 3 divody pro odklad v zapoceti ART ?

Co muze mit vliv na hladiny ARV 1€kt v krvi ?

Co je adherence ?

Uved'te 6 ptikladl, které napomdhaji lepsi adherence ?

Co je rezistence ?

Co je klinické selhani?

Co je virologické selhani ?

Na jakou spodni hranici musi klesnout VN, aby se zabranilo rozvoji
rezistence ?

Napis povidani (cca 500 slov) o adherenci.
Navrhnéte 4 piiklady, jakym zpiisobem usnadnit adherence ?

Co je 1ékova rezistence ?

49



3.22 VYHODNOCENI KURZU ODD. 3

Venujte, prosim, nekolik minut k vyplnéni ndsledujicitho hodnoceni. Vitané
Jjsou vSechny pripominky, vcéetné uZitecnosti predklddaného hodnoceni:
Kolik informaci bylo pro vds novych ? Zadna 1 2 3 4 5 Vsechny
Nakolik uzite¢ny byl tento informac¢ni zdroj? Velmi 1 2 3 4 5 Nijak
Kolik ¢asu jste pottebovali na zodpovézeni otdzek ?

Dostalo se vim dostatek vysvétleni pro pochopeni tohoto Oddilu ?

Myslite, Ze internet je lepsi zdroj informaci ? Jestli ano, tak které stranky ?
Vztahovaly se otdzky k informacim, které jste si samy nasli ?

S jakym hodnocenim jste tento test absolvovali ?

Zopakujte si tento test za tyden, aby jste zjistili, kolik si je$té¢ pamatujete.

Zlepsilo se vase hodnoceni ?
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Oddil 4: VEDLEJSI UCINKY ANTIRETROVIROVE
TERAPIE
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Pravidelné provdadéné krevni testy
mohou odhalit nékteré neZddouci ucinky.

Mas-li néjaké potiZe, informuj svého lékaie a ujisti se,
Ze je bere vdiné...
Nevolnost a vinava mohou byt velmi zdavaZnymi projevy...

41 UVOD

vvvvvv

Antiretrovirova 1écba se muliZze stat béZnou kaZzdodenni rutinou, paklize se
ucinné zvladdnou vSechny nezddouci tcinky této 1écby.

To zahrnuje samotnou 1é¢bu vedlejsich ucinkt, dpravu ddvkovani 1€kt nebo
pfechod na jiné ARV Iéky.

Aby se tohoto cile doséahlo, je tfeba, aby 1é¢eny jedinec ptistoupil k otdzce
kvality svého Zivota odpovédné a aktivné se staral o sviij zdravotni stav.

s Mz

Pouze mensi ¢ast vedlejSich acinkd ART je velmi zavazna. Je proto dileZzité

v, s v

veédet, kterymi 1€ky jsou urcité vedlejsi ucinky zpiisobovany.
42 CILE ODDILU 4

Tato ¢4ast poskytne pfehled o ndsledujicich tématickych okruzich:

rizika nezadoucich uc¢inkt anti-HIV 1€kt
jak sniZit vyskyt nezadoucich ucinkl vcetné zmény 1écby

P

hlavni nezadouci ucinky kombinaci doporuc¢enych WHO
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43 OBECNE OTAZKY
Co jsou vedlejsi ucinky ?

Léky zasadné podléhaji testovani a ud€lovani licence, aby mohly poméhat pii
konkrétnich onemocnénich. Jestlize plisobi na télo jinymi projevy, tyto se pak
nazyvaji vedlejsimi ucinky. Rovnéz se oznacuji jako nezddouci stavy nebo se
hovofti o toxicité 1éku.

V této piirucce se zaméfime na nechténé vedlejsi ucinky 1écby HIV.

Je dtlezité si uvédomit, Ze mnoho piiznakt vedlejsich ucinkl se shoduje
s projevy nemoci samotné. Vztahuji-li se ptiznaky k zakladnimu onemocnénd,
je tieba odlisné 1éCby.

Pro¢ se vyskytuji vedlejsi uc¢inky ?

AC 1€ky jsou urceny proti konkrétni nemoci, nékdy nespravné zasahuji do
procest fadného fungovani lidského téla.

Je dost obtizné vyvinout 1€k ptsobici na HIV. Kazdy 1€k, ktery se dostane na
trh, prosel fadou vyzkumt, jeZ se snaZily minimalizovat jeho toxicitu. Casto
vyvoj velmi slibného 1éku je pozastaven kvuli toxicité. Cilem je vZdy vyvinout

wev s

Vétsina lidi — osoby zijici s HIV, 1ékafi, védci — pfiznavaji, Ze soucasné
dostupné 1€ky pro 1écbu HIV nejsou zdaleka dokonalé a doufaji, Ze dalsi nové
Iéky se budou lépe snaset.

Maji vSechny ARYV léky vedlejsi u¢inky ?

Vétsina 1€kt ma urcité vedlejsi ucinky, ackoliv ve vét§iné pripadd jsou mirné
a zvladnutelné.

Nékdy jsou vedlejsi u¢inky tak mirné, Ze je sotva zaznamenas.

Nékdy se projevuji pouze u malého poctu lidi, kteti dany 1€k uzivaji.

Jindy se vedlejsi ucinky objevi azZ po schvéleni a poskytnuti licence na 1éky,
tedy aZ potom, co je uzivd mnohem vé&tsi pocet lidi po dobu delsi, nez to je

v ptipad¢ ptivodnich zkuSebnich procedur.

Vsechny léky maji vedlejsi ucinky, ale vSichni, co 1€k pouZzivaji, nepocit'uji ani
stejné nezadouci projevy, ani ve stejném rozsahu.

V piibaleném letdcku k Iékiim je uveden seznam vSech moznych vedlejsich
ucinkti spojovanych s danym preparatem. Letacek také uvadi dalsi uzite¢né
informace véetn¢ zptsobu uzivani 1éku, moznych interakcei s jinymi 1éky atd.

we

Jak se vedlejsi G¢inky zaznamenavaji ?

Od prvnich zkousek 1€ku je kazdy vedlejsi ti€inek zaznamenan, i kdyz se
vyskytne jen u n€kolika osob a i kdyZ jej nelze piimo spojovat se zkouSenym
preparatem.To znamend, Ze kdyZ si prohlédnete ptibaleny letdk, obycejn¢

v ném najdete vycet moznych vedlejsich ti¢inkd.

VVVVV

Y

Objevi-li se vedlejsi ucinky po té, co 1ék byl schvilen, jako napt. u
lipodystrofie, piibaleny letdk nemusi obsahovat takovou informaci a tato je
obycejné do n¢j zahrnuta pozdéji.

52



Prvni antiretrovirova terapie

Riziko vedlejsich ucinkti muze predstavovat velkou obavu, jestlize se
pfipravujes zahdjit HIV terapii poprvé. Diive neZ zvoli$ svou lékovou
kombinaci, pomuze ti, budes-li védét, co mizes od riznych 1ékti ocekavat.

Z4dej informaci o kazdém z 1éka, ktery je pro tebe vhodny véetné
pravdépodobnosti vyskytu vedlejsich ucinkl. Napf. - jaké procento lidi ma
vedlejsi acinky spojované s urcitymi Iéky a jak jsou zavazné?

Muizes byt také pozadan, abys zvaZzil ticast ve vyzkumné studii zamétené na
vedlejsi acinky rtiznych kombinaci 1€ki. Tyto studie jsou dilezité pro zjisténi
rozsahu vedlejSich tcinki u raznych 1ékovych kombinaci.

Mohu léky snadno ménit ?

KdyZ za¢inas s Iékovou terapif poprvé, mas obycejné mnoho moznosti pfi
volbé i zménéch 1ékl, dokud nenajdes kombinaci, kterd je Gcinnd a dobfe se
sndsi.

Nyni existuje pfes 25 schvalenych 1ékt. I kdyz je nelze vSechny libovolné
kombinovat, mas presto velky vybér. Jestlize jeden €i vice 1€kt tvé kombinace
téZce snasis, mizes jej zamenit za jiny.

Casto lidem neni ddna moZnost volby pifi zahdjeni 1é¢by. Plati vSak, Ze ¢im
mén¢ 1€kt jsi dosud uzival, tim vétsi vybér mas pro zaméenu.

Jestli ménis jisty 1€k kvuli Spatné snasenlivosti, pak se obycejné¢ muzes k jeho
pouZiti pozdéji vratit, je-li tfeba, (pozor! — kromé abacaviru, viz str. 28).
Fakt, Ze jsi uz jednou Iék uzival, neznamen4, Ze jsi vyCerpal moznosti jeho
pouZiti nekdy v budoucnu.

Nékdy se vedlejsi ucinky zlepsi po prvnich nékolika tydnech ¢i mésicich, ale
nekdy ne. Precti si oddily o jednotlivych vedlejSich ucincich a o doporucenich,
jak dlouho bys je mél snaSet, neZ zménis terapii.

Nemusis pokracovat v uZivdani léku jenom proto, aby sis néco dokdzal ¢i
vyhovél svému lékaii. Mds-li pocit, Ze néco neni v porddku, Zddej svého
lékaie o zménu.

Nékteré léky prosté nejsou pro kaZdého.

Je mozné predvidat vedlejsi i¢inky ?

Obecné nemuzes dopiedu odhadnout, jak t€zké ¢i snadné pro tebe bude
uzivani jistého 1éku. Jestlize uz mas projevy podobné vedlej$im ucinktim, tyto
pak zfejmé predstavuji vyssi riziko nezadoucich ucinkti daného 1éku.

Kdyz napt. prubézné vysledky tvych jaternich testi ukazuji zvysSené jaterni
enzymy, ty se pak mohou jesté zvySsit pfi uZivani nevirapinu.

Jestli mas pted zapocetim 1€Cby zvySeny cholesterol ¢i triglyceridy (krevni
tuky), je pravdépodobny jejich dalsi riist pti uzivani inhibitort protedzy.
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Jsou vedlejsi acinky rizné u muzi a Zen ?

V minulosti fada studif zahrnovala pfili§ mélo Zen na to, aby se mohly
analyzovat ptislu$né rozdily. Casem jisté rozdily byly hlaseny.

Yv /s s

Zeny vykazuji vys$ii drovei vedlejich G&inki v nékterych studiich
s nevirapinem (jak toxicitu jater, tak vyraZky), coZ podtrhuje dileZitost
peclivého sledovani.

Pokud jde o lipodystrofii (poruchy rozlozZeni tuku — viz str. 30-33), u Zen se
objevuji spise projevy hromadéni tuku nez jeho ztraty.

Vedlejsi ucinky a adherence

At uz zacinas s 1ékovou terapii poprvé ¢i 1éky uzivas jiz dlouhou dobu, tvij
l1ékat by mél s tebou mluvit o dilezitosti dodrZzovani rezimu uzivani 1éka.

Jde o to, abys uzival 1€ky tvé Iékové kombinace ptesné, dle predepsanych
pokynti - tj. v uréenou dobu, dle ptipadnych stravovacich doporuceni.

Piimét svého Iékare, aby néco udélal....?

BohuZel, je pravdou, Ze:

e n¢ktefi I€kafti si vSeobecné mysli, Ze jejich pacienti precenuji vedlejsi
ucinky.

Lékati casto pokladaji sdéleni o vedlejsich ti¢incich pacienta za prehnané, Ze

totiZ nejsou tak vazné, jak je pacienti lici.

Je také pravdou, Ze:

e v¢tSina pacientl ve skutecnosti podceiiuje neZadouci projevy 1ékl. Pacienti
je bézng 1ici jako méné nepitijemné a zavazné, neZ skutecné jsou nebo se
¢asto zapomenou o nich zminit viibec.

To znamend, Ze muze byt velky rozdil mezi tim, co se skute¢n¢ déje a co 1ékar

poklada za realitu — coz Casto vede k nedostatecné terapii vedlejSich acinki.

Co délat, kdyz vedlejsi u¢inky pokracuji ?

Jestlize tvoje prvni Iékova terapie si neporadi s vedlejsimi ucinky, jsou
obycejné k dispozici jiné 1éky, které bys mohl 1é€pe snaset.

Proto zde uvadime ptehled kombinaci véetné alternativnich terapif pro kazdy
z hlavnich nezadoucich projevi.

Jestli jedna kombinace 1€kt nefunguje — zkus jiné.

Zmeéna Ci vysazeni léCby je vazné rozhodnuti, které bys mél vzdy projednat se
svym lékatem.
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4.4 BEZNE NEZADOUCI UCINKY

Nevolnost, priijem a tinava jsou nejbéznéjsi obecné vedlejsi ucinky. Obvykle
se zmirni po prvnich par tydnech. Velmi zfidka mohou byt nevolnost a tinava
vaznymi projevy. Pfesto bys mél informovat 1€kate o vSech problémech.

Zacinds-li poprvé s ART, poZddej lékaie o lék proti nevolnosti a prijmu,
abys jej mohl pouZit, bude-li tieba. Neni-li dost ii¢inny, poZddej o silnéjsi..

4.5 NEZADOUCI UCINKY LEKOVYCH KOMBINACI WHO

Nasledujici prehled ARV 1ékti doporucenych pro 1é¢bu prvni linie WHO uvadi
jejich hlavni vedlejsi Gcinky, které jsou ddle v textu podrobné&ji popsény.

Piiznaky uvedené tucné by mély byt urychlené sdéleny lékaii.

ARV LEK NEZADOUCI PRIZNAKY
UCINKY
d4T Periferni neuropatie ztrata citlivosti (trnuti) nebo bolesti
(stavudine) |(PN) prstl na rukou/nohach

Laktatova acidoza

pocit nevolnosti, zvraceni,
nechutenstvi, velka inava

Lipoatrofie

ubytek podkoZzniho tuku ve tvari, na
rukou, nohdach, zadku, zviditelnéni Zil

3TC Vypadavani vlast vlasy jsou ten¢i a vypadavaji
(lamivudine) | (ziidka)
PN (ziidka) jako u d4T
AZT Chudokrevnost pocit inavy a slabosti
(zidovudine) | Lipoatrofie jako u d4T
Nevirapine | Toxické priznaky na |pocit nevolnosti, zvraceni,
jatrech nechutenstvi, Zlutnuti o¢i, kize,
svétla stolice nebo tmava moc¢,
bolestiva a zvétSena jatra
Kozni vyrazka
Vyrazna vyrazka vysev rozsahlejsi nez 10% povrchu
téla, poskozena souvislost kiiZe
Efavirenz | nepiiznivé projevy Zmény nalady, pocit dezorientace ¢i

CNS

uzkosti, Zivé sny, poruchy spanku,
pri silnych priznacich, informovat
lékai‘e

Toxické piiznaky na
jatrech

jako u nevirapine

Kozni vyrazka

zarudnuti nebo drobny vysev na
kuzi

Vyrazna vyrazka

jako u nevirapine
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» Toxicita jater: nevirapine, efavirenz

Ackoli toxické pfiznaky pro jatra pii uzivani nevirapinu (nebo efavirenzu)
nejsou bézné, muze jit o situaci ohrozujici Zivot, v piipad¢, Ze se tyto piiznaky
vyskytnou.

Potfeba zménit 1écbu z tohoto diivodu nastava pouze u 5% pacientd, ale
protoZe nevirapine je slozkou fixovanych Iékovych kombinaci, je nutno o
téchto pfiznacich védét.

V piipad€ vyrazky z nevirapine je diileZité provést jaterni testy kvili zjisténi,
zda jatra byla poskozena. Tyto testy provéiuji droven jaternich enzymd, jde o
ALT a AST.

jestliZe tyto testy nejsou k dispozici, dal$i symptomy jsou:

Pocit nevolnosti nebo zvraceni

Nechutenstvi

Zezloutnuti o¢i (bélma) nebo kiize

Svétla stolice nebo tmava moc

Bolestivost nebo zvétSeni jater (pod Zaludkem)

Mate-li kterykoli z téchto priznakd, je tieba urychlené kontaktovat 1€kate.

Nebezpedi toxicity pro jatra obvykle hrozi prvnich 6 tydna 1écby, ale mtze se
vyskytnout i pozdé&ji.

V ptipad€ soubézné hepatitidy typu C, je riziko poskozeni jater mnohem vyssi,
a tedy volba jiného 1éku je na misté.

» Kozni vyrazka: nevirapine

Ptiblizné u 10-15% lidi, ktefi uzivaji nevirapine nebo efavirenz se vyskytne
mirnd vyrazka, kterd neni zdvazna. Nicméné asi 5% lidi kvili tomuto piiznaku
1éCbu zastavi.

U 2-3% lidi je vSak riziky daleko vaznéjsi vyrazky zvlasté v ptipad€ uzivani
nevirapine.

Nevirapine musi byt poddvan ve snizenych davkach 200 mg denné po dobu
prvnich 2 tydnti. Kdyz ke konci této doby neni vyskyt vyrazky, zvySuje se
davkovani na 200 mg kazdych 12 hodin.

Davky nevirapine by NIKDY nemély byt zvySeny, pokud trva vyrazka.

Jestlize vyrdzka pokryva vice neZ 10% povrchu téla nebo zajizvuje pokozku,
pak je tfeba urychlené zajit k oSetfujicimu lékafi.

V takovych piipadech musi byt uZivani nevirapinu okamzit¢ zastaveno, aby
nedoslo k vaznym staviim ohroZujicim i Zivot.

K odstuptiovanému davkovani bohuZzel ¢asto nedochdzi u fixovanych dédvek,
jejichz slozkou je nevirapine.
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» Periferni neuropatie (PN): T4d, ziidka 3TC

Periferni neuropatie je poskozeni nervi v rukou a chodidlech.

Obycejné se zacina projevovat mravencenim, brnénim a znecitlivénim a jestli
se dale rozviji, pak se mize stat velmi bolestivym a stdlym poskozenim, které
postupuje v koncetindch smérem nahoru.

Ackoliv je nékdy zptisobovana samotnym HIV, miiZze byt také nasledkem
uzivani nékterych ARV Iéku. Jeji vyskyt je také pravdépodobnéjsi, kdyz je
ART zapocata pfi nizké urovni CD4.

Léky, které jsou nejvice spojovany s PN jsou: ddC (dnes jiz fidce uZivany),
d4T, ddI a v mens$i mife 3TC.

Lék d4T je soucasti jedno-tabletového preparatu Triomune a je také bézné
doporucovan v mnoha zemich v ramci 1écby prvni linie.

Je tfeba byt pozornym ohledn¢ pifiznaka brnéni ¢i bolesti v rukou nebo na
nohou a informovat o tom oSetiujictho 1ékare.

Ponévadz neexistuje Zadna terapie na PN, nejlepsi je prestat uzivat d4T a ptejit
na jiny ARV Iék.

Pro fadu lidi mtze byt také feSenim snizeni davky d4T v dané kombinaci.
Fixovana davka Triomune ma z tohoto diivodu formu 30 mg nebo 40 mg
obsahu d4T. JestliZe se uziva d4T jako separdtni tableta, je mozné sniZit davku
az na 20 mg denng.

Snizenim davky d4T muze stacit k zastaveni ptiznakt PN.

Jestlize PN pokracuje a neni moZnost obmény 1éku, pak je lepsi ART na
néjakou dobu pozastavit. K tomuto kroku je mozné pfistoupit, kdyz se citite
dobfte a hodnoty po¢tu CD4 vam nikdy neklesly pod 200 bunék/mm’.

Lécba se pak mtze obnovit pozdéji nebo tehdy, az je uz k dispozici jiny 1€k.

Projevy PN mohou samy vymizet, kdyZ se ptestane uzivat 1€k, ktery ji
zpusobuje, ale pouze tehdy, kdy uz nedoslo k vaznému poskozeni.

Je tfeba, aby pacient i 1ékaf vénovali tomuto neptijemnému vedlejSimu ucinku
zvysenou pozornost a péci.
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» Lipodystrofie: d4T, AZT, nevirapine, efavirenz, IP

Jedna se o zmény tukovych bunék a rozloZeni tuku po téle.

Nasledkem muzZe byt ztrata tukové tkan¢ na koncetindch ve tvaii nebo
nahromadéni podkoZniho tuku v oblasti bficha, hrudniku, nebo ramenech.
Zahrnuje také zmény hladin krevniho tuku a cukru.

Riazné 1éky mohou vyvolat piirastek ¢i tibytek tuku.

Nahromadéni tuku v oblasti Zaludku nebo prsou a/nebo ramen se vice spojuje
s uZivanim IP a NNIRT.

Ubytek tuku - ve tvaii, na hyzdich a konéetindch, spiSe souvisi s uzivanim
NIRT, hlavné d4T, v mensi mife to plati pro AZT. Oba tyto 1éky jsou soucasti
doporucenych kombinaci WHO pro ART prvni linie.

Neni pfesn¢ zndmo, co lipodystrofii zptsobuje. Jeji pfiznaky jsou fidké u HIV
pozitivnich, kteti neberou ART. Rozviji se obvykle, ale ne vzdy, béhem fady
mésict.

Ptiznaky v€asného stadia lze zvratit pfechodem na jiné anti-HIV léky.

Také zména stravy a télesnd cvi¢eni mohou pomoci.

Lze také doporucit sledovéni télesnych zmén dietologem, méfenim na DEXA
skenu anebo s pomoci fotografii.

Pravidelné krevni testy odhali i jiné nezddouci projevy. Mas-li n¢jaké potize,
OVET si, Ze tvlj 1ékat je bere vazné a ucini ndleZita opatieni.

» Zmény nalady, paranoia, divné sny, nervozita: efavirenz

Efavirenz je spojovén se skupinou vedlejSich ac¢inki, které se lis{ od vedlejSich
pfiznaka jinych ARV 1€ka. Je to proto, Ze ma vliv na emoce, naladu atd.

Pti zapoceti uzivani tohoto 1éku, mohou nastat stavy dezorientace, uzkosti, 1ze
mit nepiijemné Ci Zivé sny.

Vétsina lidi pocituje néjaké zmény , kdyZ poprvé zacnou tento 1ék uzivat, ale
po n¢kolika tydnech dojde k jejich oslabeni a Ize je zvladat.

Presto n€ktefi maji pfi uZivani efavirenzu vdzné problémy a musi kontaktovat
lékafte, aby ptesli na jiny 1€k.

PakliZe bézné¢ trpite stavy uzkosti a deprese, efevirenz by to mohl zhorsit.
Proto je dilezité, aby pted zapocCetim jeho uzivani byl pacient fadné o 1éku
informovdén.

» Chudokrevnost (anémie): AZT

Anémie oznacuje nedostatecny pocet ¢ervenych krvinek transportujicich
v téle kyslik.

Jeji ptiznaky jsou velkd unava , coz je zpusobeno toxickym tucinkem AZT
na kostni dfen.

Nizsi daivky AZT by mohly byt dostatecné ucinné proti HIV, ale napft. u
kombinaci s fixovanymi ddvkami to neni moZné.

V piipadech extrémni tinavy a slabosti pfi uzivani AZT, je potieba feSit
problém s 1ékafem - ud€lat test krevniho obrazu resp. zménit ART.
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» Laktatova acidéza: d4T, ddI, AZT

Laktatova acidéza je nebezpecné vysokd tvorba laktatl v krvi.

Ptiznaky zahrnuji pocit nevolnosti, a/nebo velké tnavy a svalovou ochablost.
Riziko vzniku laktitové acidozy je obzvlast velké, kdyz d4T a ddI se uzivaji
dohromady, coz vétSina smérnic k ART nedoporucuje.

Kdyz se vyskytnou uvedené ptiznaky, je zdsadné nutné kontaktovat svého
l1ékare.

4.6 DALSI VEDLEJSI UCINKY

zaroven dost fidké co do vyskytu.
Dobrou zdsadou je, Ze kdyz se citite Spatné, i kdyZ nehodnotite stavy jako
zavazné, je lepsi zajit se poradit s 1ékafem.

Kdyz uZzivite kombinaci, kterd nenf na seznamu WHO pro 1é€bu prvni linie,
pouZijte internet k vyhleddni informaci o danych Iécich.

Adresy dobrych informaci o anti-HIV Iécich (v anglicting).

www.aidsinfonet.org

vvvvv

www.tpan.com/publications/drug_guide/drug guide 2004.html

Webové stranky Evropské registrani agentury se téZce naviguji, ale obsahuji
uplné informace o kazdém 1éku registrovaném v Evropské unii, a to v riznych
evropskych jazycich:

www.emea.curopa.cu
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47 JAK OZNAMOVAT VYSKYT VEDLEJSICH UCINKU ?

Jestli chces, aby tviij 1ékat pochopil nezadouci Gc¢inky, které pocitujes i
nakolik t&é ovliviiuji, je tfeba, abys byl schopny je jasné popsat.

Mow e

Je to pro tvého lékate dulezité proto, aby provéiil jiné mozné piiciny (zda
napt. neni prijem vyvoldn nakaZenou stravou nebo nizka sexudlni Zadost
nizkou drovni testosteronu).

Nejlepsi zpusob, jak toho dosdhnout je vést si denik o vedlejsich ucincich
od pocatku nové 1éby az po piisti navstévu 1ékare.

Informace o tom, jak popsat piiznaky jsou podrobné uvedeny v nésledujici
casti. Obecné zahrnuji udaje o nasledujicich skutecnostech:

Cetnost:

e Jak casto mas ptiznaky vedlejSich ucinkt?

® Jednou Ci dvakrat tydne? Jednou denné ¢i 5-10krat za den? atd.
® Vyskytuji se v noci i béhem dne?

Trvani:

® Jak dlouho ptiznaky trvaji?

e Jestli se citiS Spatné ¢i mas horecku, trva to 20 minut nebo 3-4 hodiny nebo
jinou dobu?

e Lze ur€it néjaké schéma, kdy nastdvaji pfiznaky-hned ¢i jistou dobu po
poziti 1ék?

Zavaznost:

e Jak nepfijemné jsou ptiznaky?

e Casto pomiiZe systém bodovani piiznaki
(od 1 - nejlehct, po 10 - nejzdvaznéjsi).

® Stupnice je uziteCnym ndstrojem k popsani ¢ehokoliv, co zahrnuje bolest.

e Zaznam zavaznosti vedlejSich ac¢inki pii jejich vyskytu je lepSi nez tak
¢init pozdéji.

® Vsiml sis né¢eho, co pomdha je zmirnit ¢i zastavit?

Kvalita Zivota:

Vse vyse uvedené skutecné umozni tvému I1ékaii pochopit, jak jsou pro tebe

nezadouci U¢inky zdvazné. Rada lidi snasi chronicky prijem, aniz vysveétli
svému lékafi, Ze jim to brani zajit do hospody nebo do kina.

Jestli pocit'uje§ zvysenou tzkost ¢i nervozitu, dobfe nespis, mas sniZenou
sexudln{ aktivitu, pocituje§ zmeny chuti nebo je ti piili§ nevolno, abys mohl
radné jist, je dalezité, aby tvlyj 1ékat o tom veédel.

Ptiznaky lipodystrofie se Spatné vyhodnocuji. A¢ malé zmény nemusi byt

//////

celkovy pohled na Zivot a stat se pticinou podporujici depresi.
Jestlize vedlejsi ucinky ovliviuji tvtyj 1ékovy rezim (napf. neberes 1éky v pravy

Vs sw

¢as) a zpusob, jak je uzivas, pak musis o tom fici svému 1ékati.

Denik vedlejsich ucink je v ¢asti 4.9. PouZivej ho a vezmi si ho sebou na
pristi navstévu u svého lékare.
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4.8 HODNOCENI VEDLEJSICH UCINKU

VétSina informaci o riziku vedlejsich uc¢inkt ptichazi z ptivodniho vyzkumu,
kde 1éky byly poprvé vyvinuty. Je proto dileZité oznamovat tvému lékati
vSechny neZadouci Gc¢inky, ucastnis-li se n€které z klinickych zkousek.

Tyto zkousky shromazd'uji tidaje o poctu a zdvaZnosti vSech vedlejsich ucinkl
—ovSem pii zkouSeni novych 1éktt HIV se obecné pracuje jen s malymi
skupinami lidi v pomérn¢ kratkém casovém tdseku.

Nekteré vedlejsi ucinky se projevi aZ po té, co 1€ky jiz byly schvéleny a byly
uzivany tisici vice lidmi po mnohem delsi dobu.

Znalost rizika vedlejsich ucinkl ur¢itého 1éku, tj. u jakého procenta lidi
nastavaji tyto vedlejsi ucinky — ti miize pomoci k informovanému vybéru
Iékt. Kdyz je vedlejsi ucinek velmi bézny, pak tdaj o procentu lidi, ktefi
museli kviili tomu zménit terapii, je rovnéz uzitecny.

Vv

obCanské spolecnosti. Jsou také zahrnuty v informacich, které bys mél dostat
spolu s léky proti HIV.

AC se v detailech hodnoceni vaZnosti kazdého vedlejsiho t¢inku trochu lisi,
jsou bodovény od 1 do 4. Stupeii 1 = velmi mirny, stupeil 4 = velmi vdZny,
ohroZujici Zivot ¢i nutnost hospitalizace.

Stupen 1 (Mirny)
Ptiznak je ptechodny (odezni po kratkém case) ¢i mirn¢ neptijemny, bez
omezeni v Cinnosti, neni nutny Zadny lékatsky zdsah ¢i terapie.

Stuperi 2 (Sti‘edni)
Vliv na tvou kaZdodenni ¢innost je mirny aZ stfedni, mozna potieba jisté
pomoci, neni nutny zadny ¢i pouze minimalni 1ékatsky zasah/lécba.

Stuperni 3 (Vazny)
Dennf ¢innost znateln€ omezena, ur¢itd pomoc je obvykle pottebnd, vyzaduje
Iékatsky zdsah, 1€cbu, mozna hospitalizace/oSetiovatelska péce.

Stupeii 4 (Mozné ohroZeni Zivota)

Radikalni omezeni denni Cinnosti, vyrazna potfeba pomoci, vyzaduje lékatrsky
zasah, 1écbu, ztejmé téZ hospitalizaci ¢i oSetfovatelskou péci.
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Ukazka hodnoceni s konkrétnimi idaji pro nejbéznéjsi vedlejsi u¢

we

inky:

Vedlejsi  Stupeii 1 Stupeii 2 Stupen 3 Stupen 4
ucinek
Prijem 3-4 x denné¢  5-7 xdenné¢  Krvavd stolice ¢i Hospitalizace
ridka stolice  ridka stolice vice nez 7 x nutnd (mozna
¢i mirny ¢i prijem denné také u stupné
prijem trvajici déle  tidka stolice ¢i  3)
trvajici méné¢ nez tyden I-V 1écba* ¢i
nez tyden zavraté
Unava Normalni Normalni Normalni Neschopen se
aktivita aktivita aktivita snizena  sdm o sebe
sniZena o sniZena o nad 50%, postarat
mén¢ nez 25-50% neschopen prace
25%
Jaterni 1,25-2,5 2,5-5 5,0-7,5 7,5 avice
toxicita: nad normou  nad normou  nad normou nad normou
AST ¢i ALT
Poruchy Mirné dzkost, Mirnd dzkost Vazné zmény Akutn{
nalady lze plnit az zmatek, ndlady, nutna psychoza,
denni dkoly  naruSuje 1é¢ba, neschopen sebevrazedné
zpusobilost  prace mySlenky
k praci
Nevolnost Mirna ¢i Stredni ¢i Vazna ¢i Hospitalizace
obcasna, snizeny minimalni pfijem nutna
dostacujici  pfijem stravy stravy po vice
piijem stravy po méné neZ nez 3 dny
3 dny
Vyrazka Zarudla ¢i zpuchfeni, Puchyfte/oteviené Silna
svédiva na tvrdé ¢i viedy, mokvavé vyrazka,
¢asti nebo mekké viidky slupovani, vysev syndrom
celém téle ¢i lehké na velké plose Stevens-
sloupdvani Johnson,
oteviené
puchyfie atd.
Zvraceni 2-3 xdenné¢ 4-5 xdenné¢  Silné, v&i stravy  Hospitalizace
¢i mirné ¢i mirné a tekutin vice kvuli I-V
zvraceni zvraceni nez 24h ¢i 1é€be*
mén¢ nez déle nez nutnost I-V (mozZna také
tyden tyden [écby* i zavraté u stupné 3)

Poznamka: I-V lé¢ba* = intravendzni 1é¢ba (do Zily, “kapacka”)
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4.9 DENIK VEDLEJSICH UCINKU

Pouzij tuto stranku k zdznamu jakychkoliv zmén tvého zdravotniho stavu,
které by mohly souviset s vedlejSimi tcinky.

Mozné zadné vedlejsi i¢inky nemads, ale jestli ano, pak tento ptehled ti mtize

YV wewvs

byt uZite¢ny. NiZe je seznam nejbéznéjsich z nich, ale dopli si dalsf, i kdyz
zde nejsou uvedeny.

1 Brnéni/bolest v rukou, na chodidlech 12 Narust hmotnosti
2 Bolest v rukou, na chodidlech 13 Ztrata hmotnosti
3  Nevolnost/zvraceni 14 Zmény chut'ové/chuti k jidlu
4 Bolest hlavy 15 Sexualni problémy
5 Pocit Gnavy 16 Poruchy spanku
6 Sucha pokozka 17  Zivé sny
7  Vyrazka 18 Pocit tizkosti/nervozity
8 Prijem 19 Zmény zraku
9 Bolesti v zaludku 20 Promény nalady
10 Vypadavani vlasu 21 Pocit deprese
11 Zmény tvaru téla 22 Jiné, uved’:
PFiznaky Den Gas Stupnice - zavaZnost
vedlej§ich G&inkd 1=nejméné, 10=nejvice

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

12 34567 8 910

Dalsi poznamky a dotazy na tvého lékare:
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4.10 SLOVNIK

Anémie
(chudokrevnost)

ALT

sniZzeny pocet Cervenych krvinek, coZ sniZzuje mnoZstvi
kysliku distribuovaného v téle

jaterni enzym, jehoZ zvysSena hladina v krvi miize byt

(alanin transamindza) ptiznakem onemocnéni jater nebo ur€ité toxicity

AST
(aspartat
transaminaza)

CNS (centralni
nervovy systém)

DEXA scan

Jaterni toxicita

Vedlejsi ucinek

SPC

SJS

toxicita

ULN

v jatrech

jaterni enzym, jehoZ zvySend hladina v krvi miZe byt
pfiznakem onemocnéni jater nebo urcité toxicity
v jatrech

sklada se z mozku a michy — Casti téla, které
zpracovavaji a vedou informace o citlivosti a hybnosti

(angl. zkratka: Dual Energy X-ray Absorptiometry =
dudlni rentgenova absorpciometrie), druh rentgenového
pfistroje, ktery je schopen méfit pomér tuku, svalil

a kosti v téle, maze také méfit hustotu uloZeni mineralu
v kostech

vedlej$i dcinek 1éku poskozujici jatra nebo jeho funkci
nezadoucti, druhotny tcinek 1éku, jiny neZ pro ktery byl
1€k predepsan, obvykle jde o negativni pisobeni 1éku,
ale nékteré vedlejsi u¢inky mohou byt pozitivni

a predstavovat nové pouZiti pro dany 1ék

(zkratka ang. Summary of Product Characteristics) tj.
pribaleny informacni letdk vlozeny do baleni 1éku

Stevens-Johnsontiv Syndrom - té€zk4, Zivot ohroZujici
reakce na kizi

Skodlivy, toxicky ucinek urcité latky

(zkratka ang. Upper Limit Normal), tj. nad horni hranic{
normdlu
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4.11

10.

11.

12.

13.

14.

15.

OTAZKY K ODD. 4
Co jsou nezadoucf ucinky 1€ku ?
Lisi se nezadouci uc¢inky u muzi a u Zen ?

Kdybyste museli prestat brat Iéky nebo zménit jejich slozeni - uved'te
ptiklady takovych situaci.

Jaky je nejniZsi a nejvyssi stupeit hodnoceni vedlejSich ucinka ?
Jaky je rozdil mezi lipodystrofif a lipoatrofii ?

Co je periferni neuropatie ?

Ktery 1€k/1éky zptisobuje nejéastéji PN ?

Ktery z ARV 1€k je nejvice spojovan s vyskytem anémie ?
Ktery 1€k/léky je nejCastéji spojovan s jaterni toxicitou ?
Vyjmenujte 2 ptiznaky souvisici s poskozenim jater ?

Ktery 1€k/1éky se nejvice dava do souvislosti s vyskytem vyrdzky ?
Jak je definovana "zdvaznd" vyrdzka ?

Uved'te ptiklady jakychkoli 2 vedlejSich ucinki 4. stupné ?

Kdy je zvysené riziko vzniku laktatové acidézy ?

Ktery 1€k se spojuje s vyskytem zmény ndlad, paranoiou, podivnymi
sny ?
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4.12 VYHODNOCENI KURZU ODD. 4

Venujte, prosim, nekolik minut k vyplnéni ndsledujicitho hodnoceni. Vitané
Jjsou vSechny pripominky, vcéetné uZitecnosti predklddaného hodnoceni:
Kolik informaci bylo pro vds novych ? Zadna 1 2 3 4 5 Vsechny
Nakolik uzite¢ny byl tento informac¢ni zdroj? Velmi 1 2 3 4 5 Nijak
Kolik ¢asu jste pottebovali na zodpovézeni otdzek ?

Dostalo se vim dostatek vysvétleni pro pochopeni tohoto Oddilu ?

Myslite, Ze internet je lepsi zdroj informaci ? Jestli ano, tak které stranky ?
Vztahovaly se otdzky k informacim, které jste si samy nasli ?

S jakym hodnocenim jste tento test absolvovali ?

Zopakujte si tento test za tyden, aby jste zjistili, kolik si je$té¢ pamatujete.

Zlepsilo se vase hodnoceni ?
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Oddil 5: OPORTUNNI INFEKCE (OI)
A ZAVAZNE KOINFEKCE

51 UVOD

Tento oddil piinasi prehled nejbéznéjsich oportunnich infekci a koinfekci
spojenych s HIV infekci.

OlI jsou onemocnéni, kterd vyuzivaji oslabeni imunitniho systému HIV, kdy
pocet CD4 je na nizké drovni.

Zde uvedené informace jsou jen uvedenim do problematiky. Po zvladnut{
téchto zdkladt bude tieba, aby jste si sami vyhledali dalsi a podrobné&;jsi
prameny informaci .

5.2 CILE ODDILU 5

Cilem je porozumét hlavnim pfiznakiim uvedenych infekci a koinfeket,
zpusobum, jak jim pfedchézet a jak je 1écit.

e Kandidéza a jiné onemocnéni kiize

Infekce gastro-intestindlni (GI): giardiéza, kryptosporididza,
mikrosporidiéza

PCP

TBC

MAI a MAC

Hepatitida C

CMV

Toxoplazméza

Kryptokokova meningitida

Nédory: lymfom, sarkom, véetné¢ NHL, KS

Hubnuti, ztrdta hmotnosti
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5.3 PRISTUP KE KAZDE Z OI

Je ptiblizné 10 hlavnich OI, které by aktivisti v oblast 1é¢by HIV/AIDS méli
Znat.

Je asi dalsich 10, které jsou mén¢ Casté, ale piesto dilezité.

Uplny seznam infekei definujicich AIDS je v Piiloze 1.

V zédkladnim kurzu $koleni by jste se mé&li sezndmit s OI, které se nejcastéji
vyskytuji ve vasi zemi.

O kazdé Ol je potirebné védét:

¢ Druh infekce: zda je virova, bakteridlni atd., jak infekce vznikne, jak se ji
dd vyhnout a zda je pfenosnd na jiné jedince.

e Hlavni pFiznaky: jak vy nebo vas Iékai mizete diagnostikovat OI —
pricemz si je tieba uvédomit, Ze mnohé ptiznaky riznych infekci se mohou
prekryvat. Situaci mize zkomplikovat skutecnost, Ze vétsina Ol miZe
zpisobit primdrni onemocnéni v fadé organt.

e Diagnéza: jak se potvrdi dand infekce. Nékdy je tieba ud¢lat testy vzorka
krve, slin, sputa (tekutina vykasland z plic) nebo tyto vzorky nechat
kultivovat (vypéstovani choroboplodného zarodku z téchto vzorki), coz
muze trvat nékolik tydnu.

Né&kdy jsou dostate¢né uz samotné klinické ptiznaky onemocnéni, aby se
zapocalo s 1é¢bou vychdzejici z tzv. "nejlepsiho odhadu”.

Ponévadz definitivni diagnézu je Casto obtiZzné nebo i nékdy nemozné
stanovit, dspéch €i netdspéch zvolené 1€cby se potvrdi podle toho, zda je na
danou terapii adekvatni 1é¢ebnd odezva.

e Lécha: které 1éky nebo jaké 1ékové varianty mohou byt pouzity k 1é¢b¢ a
s jakym uspéchem. Je mozné s 1écbou poté prestat ? Mnohé OI , ale ne
vsechny, odezni po uspésné ART, kterd vedla ke zvySeni poctu CD4.

¢ Profylaxe: profylaxe ukdze, zda urcitd 1éCba je vhodna na to, aby zabranila
infekci viibec vzniknout (primdrni profylaxe).

O sekundérni profylaxi se jednd tehdy, kdy 1écba pokracuje i po vyléceni
onemocnéni, a to proto, aby nedoslo k jejimu névratu.

Pii jakém poctu CD4 muze byt 1écba (sekundarni profylaxe) zastavena

v dusledku uspésné ART.

e Dalsi vyzkum: vyvijeji se lepsi testy ¢i 1éky, které bude mozné pouzit
v budoucnosti ?

Takovy piehled vam pomtze ziskat zdkladni védomosti o komplikacich
spojenych s infekci HIV.

Souhrn udajt o kazdé z pojednavanych Ol je velmi strucny.
Bude potieba, abyste se sezndmili s dal$imi prameny podrobnéjsich informaci
a také vysledky vyzkumu v této oblasti.

Na internetu jsou dostupné mnohé informace o téchto OI, protoZe vyzkum byl
zaméteny prave na né jesté predtim neZ byly k dispozici ARV Iéky.

Viz také doporuceni v Piiloze VI. Tyto zdroje (anglicky) poskytuji zdravotni
udaje a informace pro celé spektrum OI na zdkladni, stfedni i pokrocilé drovni.
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5.4

INFEKCE GASTRO-INTESTINALNIHO TRAKTU:
GIARDIA, KRYPTOSPORIDIUM A MIKROSPORIDIUM

DRUH INFEKCE: Ztrita télesné hmotnosti miize byt disledkem tady
faktorti a onemocnéni.

Giardia, kryptosporidium a mikrosporidium jsou drobni paraziti (prvoci)
ktefi mohou vyvolat Zalude¢ni nevolnost a tézky prijem. Prijem a
nasledny ibytek hmotnosti spolu souvisi, nebot’ télo neni schopné
vstiebat dostatek Zivin z potravy. Tézky prijem miZe také sniZit
Ubytek hmotnosti u HIV pozitivnich, pokud neni zptisoben zmé&nou
stravy, dietou, miZe byt vazny.

Nevysvétlitelna ztrata hmotnosti vétsi nez 10% za rok je symptomem
definujicim stddium AIDS. Nékteré studie zjistily, Ze neocekavany
ubytek hmotnosti 5% v kratkém ¢asovém useku, pfedznamendva pozdé&jsi
10% ubytky hmotnosti.

Zalezitost hubnuti musi byt brana velmi vazZné.

HLAVNI PRIZNAKY: Pfetrvdvajici prijem, ktery sim neodezni béhem
né¢kolika tydnt.

Mikrosporidia mohou zptisobit i zdnétova onemocnéni v jinych ¢astech
téla napt. plice, moCovy méchyf, stieva, vedlejsi dutiny nosni, usni, oci,
mozek a pankreas.

LECBA: U lidi s funkénim imunitnim systémem (HIV negativni nebo
HIV pozitivni s poctem CD4 nad 300) obvykle t€lo samo vyloudi tyto
parazity - ptivodce prijmu bez 1écby za nékolik tydnd.

U lidi s poctem CD4 pod 300 tomu tak obvykle neni a prijem se mize
stat chronickym.

Pro tyto infekce neni vSeobecné ucinné 1écby. V ptipad¢ nekterych
mikrosporidiovych infekcich se daii 1écba albendazolem nebo lékem
thalidomide.

Uspésna ARV 1é¢ba zvysujici pocet CD4 se zde jevi jako nejiéinn
piima terapie.

Pii prijmu je dtlezité pit hodn¢ tekutin, aby nedoslo k dehydrataci.

ve

N

PROFYLAXE: Zpisoby jak sniZit riziko téchto infekci u HIV + lidi
s niz§im poctem CD4 je piti balené vody, peclivé umyvani zeleniny

a fadn¢€ uvarend masova jidla a nejist stravu umytou v nebalené vode.
Radn4 hygiena (zvla3té umyvéni rukou je diileZité pro sniZenf rizika
téchto infekcf a jejich rozSitovani.

Mnozi paraziti, ktefi zpisobuji G-I (gastro-intestindlni) onemocnéni
mohou pochdzet z lidskych vykalt a proto je tfeba uzkostlivé hygieny
pro HIV+ osoby pfi péci o malé déti.
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5.5 KANDIDOZA A JINA ONEMOCNENI KUZE

Mensi koZni problémy mohou byt prvnimi klinickymi pfiznaky infekce HIV
a mohou byt vlastné indikétorem poklesu po&tu CD4 pod 300 bundk/mm’.

Tyto projevy mohou byt relativné lehké - napt. suchost kiiZe, jindy projevem
infekce, kterou oslabeny imunitni systém neni schopen zvladnout.

Kandidéza zptisobend choroboplodnou houbou kandidou je velmi ¢astou
komplikaci u lidi s po¢tem CD4 pod 300 a niZSim.

e DRUH INFEKCE: Kandida je houbova kvasinkova infekce ktera ¢asto
napada dutinu tstni a hrdlo (dstni kandidéza), jicen, vedlejsi dutiny nosni,
pohlavni orgdny a vzicné i mozek.

e HLAVNI PRIZNAKY: Ustni kandid6za (moucnice) se projevuje jako
bilé nebo Cervené skvrny na ustni sliznici, které je nékdy mozné jemné
seskrabnout. Byvaji postiZzené (rozpraskané) i koutky tst.

Ve vedlejsich dutindch mtze byt kandidéza pticinou bolesti hlavy,
ztizeného dychani a zvySené tvorby hlenu.

Kandidéza jicnu zpiisobuje obtiZe pfi polykani stravy a mlze vést ke
zvraceni.

e DIAGNOZA: Vysetfeni zrakem nebo vySetieni vzorku (vytér)
z postizeného mista.

e LECBA: Dieta - omezeni & vylouceni stravy obsahujici rafinované cukry
nebo pSeni¢nou mouku.
Pojidat nepasterizovany jogurt obsahujici Zivou kulturu lakto-bacilovych
baktérii, ktery mtze byt i pfimo aplikovan do vaginy.
Proti-houbové 1éky jsou v riznych formach: krémy, pastilky, sirup, tablety
nebo néplasti.
Obsahuji 1éky, jako napft.: Co-trimoxazol (pastilky)
Nystatin nebo itraconazol (sirup)
Fluconazol (Gstni roztok)
Miconazol (nédplast na vnittek tst)
Ketoconazol, fluconazol i intraconazol (tabletky)
V pfipadé, Ze se uZiva sou€asné rifampicin pro 1é¢bu TBC, je vhodnéjsi
fluconazol.
Pti ARL, kterd by méla zvysit pocet CD4, se vyskyt kandidézy sniZuje.

e PROFYLAXE: Pii nasazeni profylaxe je tfeba zvazit jeji piinos vzhledem
k riziku vyvinuti rezistence na dany lék.

e DALSI VYZKUM: Ve vyvoji jsou nékteré experimentalni 1€ky, které by
mohly byt G¢inné v piipadech rezistence na soucasné proti-houbové Iéky.
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5.6

PCP

DRUH INFEKCE: PCP je zkratkou oznacujici onemocnéni plicni tj.
druh pneumonie zptisobené infekci Pneumocystis carinii (resp. novéji
Pneumocystis jiroveci). PCP zptisobuje relativné béZny mikroorganizmus,
choroboplodnd houba.

Podobné jako jiné oportunni infekce pfedstavuje PCP nebezpeci pro lidi

s oslabenym imunitnim systémem. Jde hlavné o ptipady, kdy pocet CD4
klesne pod 200 bundk/mm’. Malokdy k vyskytu PCP dochdzi pti vyS$$im
poctu CD4. Nejvice piipadl tohoto onemocnéni se zaznamenava u lidi

s poctem CD4 niz8$im nez 100 bunék/mm’.

HLAVNI PRIZNAKY: PCP je v prvé fadé plicni infekce, takZe piiznaky
predstavuji: téZkosti pfi dychani (kratky dech), suchy kaSel, tlak na hrudi,
unava, horecka a ztrata hmotnosti.

Mikroorganizmus se miiZze mnoZit i v jinych c¢astech téla jako plice, kosti,
oc¢i, ale tyto piipady jsou fidké.

DIAGNOZA: Ptiznaky u HIV+ osob s nizkym poctem CD4 obvykle
postacuji k zahdjeni 1é¢by. Pro potvrzeni diagnézy se pouziva vysetfeni
vzorku sputa ziskaného at’ uz bronchoskopii nebo "navozenym
vykaslanim" napf. po inhalaci pary ze slané vody, ¢im je mozné ziskat
sputum z dolnich partif plic.

LECBA: Létbou prvni linie pfi PCP je Co-trimoxazol (Septrin, Bactrim
TMP-SMX). Co-trimoxazol se sklada ze dvou 1é¢iv, trimethoprimu (TMP)
a sulfamethoxazolu (SMX).

Standardni davky jsou TMP 15-20 mg/kg/den a SMX 75 mg/kg/den.
Podava se bud’ infizi nebo injekéné (3-4 injekce denn€) po dobu 3-4 dni

a potom se pfechdzi na tablety.

Pfi jinych 1é¢béch se pouziva trimethoprim + dapson, pentamidin,
trimetrexat, atovaqone a clindamycin + primaquine.

PROFYLAXE: Profylaxe proti PCP se doporucuje vSem HIV+, jejichz
CD4 je nizsi nez 200, bez ohledu zda uzivaji ART. Profylaxe se podava v
nizSich davkach oproti 1é¢be, nejcastéji Co-trimoxazol (Septrin ¢i Baktrim)
960 mg/den.

Jiné l1éky se uzivaji tehdy, kdy co-trimoxazol vykazuje neZadouci ucinky
nebo na néj vznikla rezistence.

Dapson se podava tém, co nemohou tolerovat co-trimoxazol.

Dile se jako profylaxeuziva aerosolizovany pentamidin (1é¢ba kazdé 2-4
tydny), atovaquon, sulfadiazin + pyrimethamin a dapson + pyrimethamin.
Profylaxe PCP s TXP-SMX chréni i pted jinymi infekcemi, vetné
toxoplazmozy.

Profylaxi je vétSinou moZzné bez rizika zastavit, jakmile poc¢et CD4
vystoupi nad 200 bun&k/mm’ po uspésné ART.
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57 TUBERKULOZA (TBC)

TBC a HIV se vyskytuji v mnohych ¢dstech svéta souCasné. Vysoky vyskyt

jedné infekce obycejné vytvaii pidu pro druhou infekci.

Vv Vv

V piipad€ HIV pozitivnich je TBC castéjsi, ma zavazné&jsi prub¢h a hiife se
1é¢i. TBC muze také urychlit rozvoj HIV infekce.

e DRUH INFEKCE: TBC je bakteridlni infekce, kterd nejcastéji postihuje
plice (plicni TBC).
Ztidka postihuje také jiné ¢asti téla jako mozek, lymfatické uzliny,
Zaludek, jatra, kosti a dokonce i svaly.
VétSina lid{ se s touto infekci setkd v détstvi, kdy spory bakterii vniknou
vdechnutim do plic, kde po mnoho let zistavaji v latentnim (spicim) stavu.
Riziko aktivace infekce je mensi nez 10% u HIV negativnich osob v
prubéhu Zivota, u HIV positivnich je vSak toto riziko cca 10% za dobu
1 roku , jestliZe jedinec neni 1é¢en ART.
TBC se ptenasi osobami s aktivni TBC, kdyZ zpivaji, kychaji, pfi kasli
aniz by si zakryli tsta ¢i nos. Aktivni infekce mtze probihat skryté 1-2
roky, nez se projevi pfiznaky.

e HLAVNI PRIZNAKY: Ptiznaky plicni TBC zahrnuji chronicky kaSel
s vykaslavanim, dychaci obtiZe, inavu, horecku, no¢ni poceni a ibytek
hmotnosti. Pfiznaky TBC v jinych ¢astech téla jsou rizné, napt. TBC
mozku zplsobuje zmatenost atd.

e DIAGNOZA: Rozdil mezi aktivni a neaktivni infekci je velmi dulezity.
Neaktivni forma neni infekéni, ale jeji diagndza neni jednoducha.
Kozn{ testy, které urcuji pfedchozi kontakt s ndkazou, nejsou totiz
spolehlivé u HIV pozitivnich s poctem CD4 niZ$im nez 400 bun&k/mm”.
Aktivni TBC je mozné spolehlivé urcit na zdklad¢ bakteriologického
vySetieni vzorku sputa nebo krve jen v pfipadé, Ze je nélez pozitivni, ale
nikoli v pfipadé€ negativniho nalezu, nebot’ mtiZe jit o absenci tuberkulézni
bakterie v daném vzorku, a tudiZ TBC nejde vyloucit.
Plicni TBC se diagnostikuje rentgenovym vySetfenim hrudniku.

V soucasné dobé neexistuje jednoduchy krevni test na piitomnost TBC.

e LECBA: Lécba TBC si vyZaduje 2-mési¢ni 1écebnou kiiru kombinaci
4 antibiotik (tj. izoniazidu, rifampicinu, pyrazinamidu a ethambutolu),

nasledovanou 2-mésicni 1écbou kombinaci 2 antibiotik (tj. izoniazidu a
ethambutolu).

Adherence je tak rozhodujici u TBC. Lécba, podavani piislusnych 1€k, se
Casto uskutecnuje pod piimym dozorem zdravotnika, jeZ je zodpovédny za
presné dodrzeni 1ékového reZimu.

I kdyz se budete po n¢kolika tydnech citit dobfe, je tieba celou 6.mésicni
1é¢bu absolvovat a dokoncit, jinak:

i) infekce se vrati
i) vznikne rezistence na dané 1éky

Lécba TBC rezistentni na dané léky vyZzaduje delsi terapii (n€kdy az 2
roky) a vybér riznych, obvykle mén¢ ucinnych, 1ék.
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Je ARYV lécba stejna pro HIV pozitivni s koinfekei TBC ?

ART se doporucuje kazdému s aktivni koinfekci TBC, i kdyZ mé pocet CD4
vy$§i nez 200 bunék.

Ponévadz existuji 1ékové interakce mezi terapii TBC zaloZenou na Iéku
rifampicin a anti-HIV 1éky, doporucuje se tiprava ARV medikace.

Vv s

Tak napt: ddvka efavirenzu je vyS$si (800 mg oproti 600 mg) pti soubchu
s anti-TBC 1é¢bou, ackoli neddvna studie uskutecnénd v Thajsku uvadi, Ze

cNvw s

Pouze anti-HIV 1é¢ba: Pri koinfekci (HIV + TBC):

nevirapine + 2 RTI efavirenz + 2 RTI
abacavir + 2 iné RTI
saquinavir + ritonavir + 2 RTI

Efavirenz by nemély uZivat téhotné Zeny (které uZivaji pyrazinamid coby
soucast 1é¢by TBC) nebo také Zeny, které by mohly otéhotnét.
Détem s nizkou hmotnosti se doporucuje uzivat abacavir + 2 RTI.

Souhrn lékovych interakci:

*  rifampicin se nemd soucasné uZivat s Zddnym PI nebo s nevirapinem,
pretoZe rifampicin sniZuje hladiny téchto lékii na velmi nizké hodnoty

*  rifabutin se nemd soucasné uZivat s ritonavirem, saquinavirem nebo
nevirapinem

*  rifabutin md interakci s indinavirem, nelfinavirem, amprenavirem,
saquinavirem (Fortovase, Invirase) a efavirenzem, ale ddvky se mohou
vhodné upravit

»  PI zvy$uji hladiny rifabutinu

*  rifampicin miiZe mit interakci i s jinymi léky uzZivanymi HIV+ osobami

»  riziko neuropatie pii uZivani izoniazidu je zvysené u pacientii, kteit
uzivaji d4T.

Kdy uzivat ARV Iéky pii aktivni TBC ?

Zatim bylo provedeno madlo studif ohledné 1écby koinfekce HIV a TBC, takZe
smérnice pro tuto 1écbu jsou prevazné zaloZzené na expertnich doporucenich a
klinické praxi.

HIV+ osoby s poctem CD4 pod 100, mohou uZivat anti -TBC 1éky po dobu
2-3 tydnt a potom zacit s ARV 1écbou.

HIV+ osoby s poc¢tem CD4 mezi 100-200, mohou pockat s ART a zacit ji aZ
po uplynuti prvnich 2 mésict od zahijeni 1écby TBC.

HIV+ osoby, jejichZ poc¢et CD4 je vyssi nez 200, by méli zakoncit 6-mé&sicni
1é€bu TBC a pak zacit s anti-HIV 1éEbou.
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Viéznym vedlej$im tc¢inkem 1écby izoniazidem je periferni neuropatie (PN).
PN ovsem zptisobuje i samotnd infekce HIV a také anti-HIV 1éky jako d4T,
ddI a 3TC. Riziko vzniku PN se zvySuje pfi sou€asném uzivani izoniazidu
a uvedenych ARV Iéki.

Anti-HIV 1é¢ba, zejména u lidi s velmi nizkym poctem CD4, mtize vést

k urcitému zlepseni imunitni odezvy, kterd pak jistym zpiisobem komplikuje
1écbu TBC. Tento stav vyzaduje, aby ptislusna lécba byla pod dohledem
specialisty.

e PROFYLAXE: Profylaxe TBC se doporucuje jen za urcitych okolnosti,
obvykle kdyz 1lidé sdili stejné bytové ¢i pracovni prostory napt. ¢lenové
domdcnosti ¢asto budou uZzivat profylaktickou 1é¢bu, jestlize jeden Clen
rodiny m4 aktivni TBC.

Sekundarni profylaxe za i¢elem ochrany pted recidivou TBC ¢i reinfekci
novym kmenem mycobakterie se doporucuje ziidka. Je to z toho divodu,
Ze anti-TBC 1écba se Spatné toleruje a je zde také vysoké riziko rezistence.

e BUDOUCI VYZKUM: Je urgentni potieba piesnych a spolehlivych testi
na urceni infekce TBC. Tyto testy se daji o¢ekavat v blizké budoucnosti.
To by vyrazn€ napomohlo zlepSeni péce o HIV pozitivni s koinfekei TBC.
Pfedmétem intenzivniho vyzkumu jsou také dal$i antibiotika a nové
1é¢ebné rezimy.
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5.8

MAI/MAC

DRUH INFEKCE: Mycobacterium avium a Mycobacterium
intracellulare jsou dva mikroorganizmy blizce ptibuzni Mycobacterium
tuberculosis, ktery zptsobuje TBC.

Onemocnéni zptsobené témito bakteriemi se v Evropé bézn¢ oznacuje
jako MAI a v USA jako MAC, jde vSak o totéZ onemocnéni.

MALI se miiZe §ifit po celém téle a zasdhnout prakticky jakykoli organ,
zejména krev, kostni dfen, lymfatické uzliny, jatra a slezinu. Bunky
infikované témito bakteriemi zahrnuji i makrofagy (druh bilych krvinek,
které pohlcuji infek¢éni materidl ).

CESTY PRENOSU NAKAZY: Zdrojem infekce je prst, prach a
kontaminovana voda. Onemocnéni se nepfenasi z ¢loveka na Cloveéka.
Jako i jiné OI, MAI ptedstavuje nebezpeci pro lidi s poSkozenym
imunitnim systémem, zejména kdyZ poc¢et CD4 bunék je nizsi nez 100.
Cim je tento podet nizsf, tim vétsi riziko ndkazy.

PRIZNAKY: Pfiznaky zahrnuji horecku, no¢ni poceni, ibytek hmotnosti,
nechutenstvi a slabost. Stfevni MAI miiZe zpusobit prijem a bolesti bficha
v dasledku tvorby viedovych 1ézi ve sttevech. MAI v lymfatickém
systému zpuisobi zvétseni lymfatickych uzlin, jater a sleziny. VySetienim
na krevni obraz lze zjistit nizky pocet cervenych krvinek a krevnich
desticek (anémie, neutropenie).

DIAGNOZA: Nikazu MAI Ize potvrdit vypéstovanim piislusné bakterie
v laboratofi, a to ze vzorku krve nebo z kousku tkaniva (z postizeného
organu ¢i zlazy) biopsii, coz vSak muze zabrat a7 4 tydny.

Rychlejsi je specidlni test (zabarveni nétéru z krve), nedokédze vSak rozlisit
bakterii TBC od bakterie MAI .

LECBA: Létba spociva v pouziti kombinace 2 nebo vice antibiotik, za
ucelem sniZeni rizika vzniku 1ékové odolnosti. Pouziva se antibiotikum
clarithromycin nebo azithromycin, plus ethambutol. JestliZe vznikne
rezistence na clarithromycin, objevi se zkiiZena rezistence na
azithromycin a opacné.

Dalsi 1éky uZivané v kombinacich jsou napt. rifabutin (viz sekce o
interakcich s anti-HIV 1éky v ¢asti o TBC), rifampicin, gentamycin,
amikacin, ciprofloxacin a sparfloxacin.

Lécba je dozivotni, pokud se pii ART nezvysi pocet CD4 nad hladinu
100 bungk/mm’, kdy po roce je mozné bez rizika zastavit 1€cbu MAI.

PROFYLAXE: Neni piilis jasné, zda doporucit profylaxi pro lidi

s poctem CD4 pod 50 bunék/mm’. Riziko vzniku rezistence na tyto
antibiotika je hlavnim dtivodem, pro¢ se profylaxe v mnoha zemich
nepouziva. V ptipade¢, Ze je dostupnd ART, pak je to zfejme lepsi ochrana
pred MAI nez profylakticka 1écba antibiotiky, protoZe G¢innd ART by
méla zvysit pocet CD4 na bezpe¢nou troven.

Azitromycin miZe téZ chranit pred toxoplazmézou.
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5.9

HEPATITIDA

DRUH INFEKCE: Hepatitida je nazev pro kazdou infekci, kterd zptsobi
zanét jater nebo tento orgédn jinak poskodi.

RozliSujeme 3 hlavni infek¢éni onemocnéni jater: Hepatitidu A (HAV),
Hepatitidu B (HBV) a Hepatitidu C (HVC).

Pti¢inou jsou 3 velmi odli§né viry, coZ se odrdZi také v odlisné 1é¢be.
Tato sekce se ptfedevsim zabyvd HBV (jeZ se pfendsi sexudlni cestou a
také slinami) a HCV (pfendSenou kontaktem s infikovanou krvi
prostfednictvim infikovanych injekénich jehel, méné Casto sexudlnim
stykem).

V kontextu s HIV mluvime o koinfekci spiSe nez o oportunni infekci.

HLAVNI PRIZNAKY: Mnohé pfiznaky akutni (Sasné) & aktivni
infekce jater jako napft. nevolnost, zvraceni, Unava, prijjem, Zloutenka
(naZloutlé bélmo ocf, kiiZe) jsou stejné u kazdé virové infekce jater.

KaZzdy vSak nema tyto pfiznaky a dokonce jedinec nemusi védeét, Ze je
infikovén.

U HIV negativniho se HCV mutzZe rozvijet 20-25 let, neZ dojde k poskozeni
jater (zjizveni/cirh6za a rakovina). U HIV pozitivniho to trvd jen 10-15 let.
Jinymi projevy HCV jsou nesnasenlivost tu¢nych jidel a alkoholu, zvétSeni
a bolestivost jater nebo tzv. "jaterni skvrny" na kazi.

Chronickd HCV vyvolava také mentalni poruchy a depresi.

DIAGNOZA: Krevni testy odhali bud’ diivéjsi kontakt s infekci (mnozi se
z ni spontdnné uzdravi anizZ by védéli, Ze byli infikovani a télo si vytvofilo
protilatky) nebo akutni infekci. Projevy vySe uvedenych ptiznakli by mély
primét Iékate k provedeni testu na hepatitidu.

Testy na stanoveni virové ndloze (PCR) jsou u hepatitidy zaloZené na
podobnych zasadach jako testy VN u infekce HIV. Tyto testy hepatitidu
mohou potvrdit, jestlize imunologické testy byly negativni nebo neurcité.

LECBA: Létba koinfekce hepatitidy a HIV si vyZaduje 1€kate-specialistu
majiciho zkusSenost s 1é¢bou obou infekci.

HBYV: Nékteré ARV 1éky uZivané pii 1écbé HIV jsou ucinné i proti HBV.
Jde o adefovir (uz se proti HIV nepouziva), 3TC, tenofovir a FTC.

Diive se pii 1écbé HBV casto pouzival interferon, nyni uz méng, protoze
1€ky uzivané ordlné se lépe snasi. Adefovir, tenofovir a FTC jsou jako
oralni 1éky nejuicinnéjsi a maji nejnizsi riziko vzniku rezistence virQ
hepatitidy.

U lid{ s koinfekci HIV musi byt uvedené 1éky pouZivané velmi opatrné.
Kviili nebezpeci vzniku rezistence HIV mohou 3TC, tenofovir a FTC
uzivat HIV pozitivni pouze v trojkombinacich ARV Iéku.

Adefovir lze uzivat samostatné v ptipadech, kdy ART nenf potiebna.
Rezistence na HIV a na HBV jsou odlisné a mohou se vyskytovat
nezavisle.

Lécba infekce HBV byva v mnoha pifipadech dspésna. Je-li potfebna
dozivotni 1écba, pak je zde znacné riziko reaktivace a také muze dojit

k vaznym az fatadlnim toxickym projeviim na jatrech, jestlize se anti-HBV
terapie zastavi u jedinct, u kterych jesté k vyléceni infekce nedoslo.
Lécba musi byt v rukou 1ékate specialisty.
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HCYV: Lécba HCV/HIV koinfekce je také vysoce specializovanou oblasti.
BéZnou a standardni terapii HCV je kombinace interferonu resp. PEG
interferonu s ribavirinem podavana po dobu 48 tydnt, avsak osoby

s koinfekci HIV/HCV mohou potiebovat delsi 1é¢bu.

Trvale vylécit HCV se dafi u 30 % lidi infikovanych HCV genotypem 1
nebo 4 a u 60-70% lidi infikovanych genotypem 2 nebo 3.

Vyhodnoceni odezvy 1é€by po 12 tydnech muze slouzit jako prozatimni
ukazatel jeji efektivity.

I kdyZ se nepodaii HCV infekci vylécit, dana terapie miiZe zlepsit stav
poskozeni jater a oddélit rozvoj choroby.

PROFYLAXE: K dispozici je u¢inna vakcinace proti hepatitidé typu
A a B, avSak proti hepatitidé¢ C zatim ochranné ockovani neexistuje.

BUDOUCI VYZKUM: Lé¢ba trvajici déle nez 1 rok mize byt pro mnohé
efektivnéjsi. Nicméné se intenzivné zkoumaji 1éky, které by pisobily jinak
nez doposud a mély by méné vedlejsich ic¢inkli neZ interferon a soucasné
oralni 1€ky. Je nadéje, Ze nektera z téchto zkoumanych latek se stane

MY s

novym uc¢innym lékem proti hepatitidé v prabchu piistich 5-10 let.
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5.10 CMYV (cytomegalovirus)

DRUH INFEKCE: Cytomegalovirova infekce je zdvaznym virovym
onemocnénim jen v piipadech poklesu poctu CD4 pod 50. CMV je znacné
rozsitena (pies 50% u béZné populace, pies 60% u osob uzivajicich
nitroziln¢ drogy, a vice nezZ 90% u homosexudlnich muz), ale stava se
nebezpecim jen tehdy, kdyZ imunitni systém je oslabeny - zejména se
jednd o osoby HIV pozitivni a o lidi s transplantovanymi orgdny.

HLAVNI PRIZNAKY: CMV muZe postihnout fadu orgénii. CMV

Rané projevy infekce zahrnuji zrakové problémy (slepé skvrny, rozmazané
obrysy, zdblesky, létajici body, zdvoj v zorné poli, omezeni vidén{ atd.).
Nékdy aktivni infekce porusi periferni vidéni, aniz si to ¢lovék uvédomuje,
takZe je naprosto nutné, aby lidé s poctem CD4 niz§im neZ 50 chodili
pravidelné jednou za 1-3 mésice na piisluSné o¢ni vySetfent .

CMV mtuze postihnout také jiné organy: GI trakt, Zaludek, stfeva,
konec¢nik (zplisobuje priijem a krvaceni), plice (Casto spolu PCP), mozek a
CNS.

DIAGNOZA: CMV retinitida se diagnostikuje pfi o¢nim vySetfeni.
Urceni infekce na jinych orgdnech obvykle vyZaduje vzorek z biopsie.

LECBA: Pii CMV retinitidé je dulezitd okamzitd 1écba, jinak dochazi ke
stalému poskozeni zraku. Jako terapie se pouzivaji 1€ky: ganciklovir,
foskarnet a cidofovir. Obvykle se poddvaji pomalou inftizi, 2x denn¢

a l1écba zacind dnem urceni diagnézy. Léky prvni volby jsou ganciklovir
a foskarnet. Lze aplikovat i lokdlni 1é¢bu - injekce pfimo do postizeného
oka nebo implantdt s pomalym uvoliiovanim lé¢ebné latky.
Valganciklovir je dostupny jako perordlni (istn€ poddvany) 1ék a

vvvvvv

YV 2 s\

Uspé&sna ART infekce HIV, pii niz se zvysi potet CD4 opét nad droven

50 bungk/mm’ je optimélni sttednédobou a dlouhodobou 1é¢bou.

Jakmile se poet CD4 bunék dostane nad 100 bundk/mm’ (pfipadné jenom
nad 50) a pretrvava po n€kolik mésict, pak je mozné 1écbu CMV zastavit.
V opaéném piipadé je tato 1écba doZivotni.

ART infekce HIV muize mit nékdy za nasledek imunitni odpoved’, kterd
komplikuje 1écbu CMV. V takovém piipade¢ je tfeba velmi odborného
dohledu a vedent pfi léCbe.

Pti postiZeni jinych orgdnt se pouZiva tatdz 1éCba - inflizni a peroralni.

PROFYLAXE: O primarni ¢i sekundarni profylaxi Ize uvazovat u lidi

s poctem CD4 bun¢k niZ$im nez 50 bunék/mm’, u nichz je anti-HIV 1é¢ba
neucinnd - perorédlni proganciklovir (valganciklovir).

Prospésnost takové profylaxe je ovSem tfeba porovnat s nezadoucimi
ucinky této 1écby a rizikem vzniku rezistentniho CMV.

BUDOUCI VYZKUM: Ve vyzkumu se nachdzi n&kolik latek pro 1é¢bu
CMYV, nicméné¢ urgence vyvoje podobnych 1€kt je ovlivnéna piiznivym
dopadem efektivni ART, kterd obecn¢ snizuje vyskyt CMV retinitidy.
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511 TOXOPLAZMOZA

e DRUH INFEKCE: Toxoplazméza je onemocnéni zpisobené nédkazou
prvokem. Pfendsi se pfi poZziti syrového nebo nedostatecné tepelné
zpracovaného masa nebo také pfi kontaktu s vykaly kocek.

Ackoli normdlné€ hodné lidi pfijde do styku s touto ndkazou, nebezpeci
redlné hrozi lidem s po¢tem CD4 niz$im nez 200 bunék/mm’.

e HLAVNI PRIZNAKY: Toxoplazméza nejcasteji postihuje mozek,
zpusobuje zde 1éze. Piiznaky jsou horecka, bolesti hlavy, ztrita orientace,
zmatenost, ztrata pameti a ztrata zraku.

Rozvoj nemoci muze vést ke zméndm v chovani a nelécend toxoplazmdza
muZe byt smrtelna.

e DIAGNOZA: Stanoveni diagndzy je obtizné, ponévadz krevni zkouSka na
piitomnost protildtek, ani stanoveni toxo-zitéze z mozkomiSniho moku
nemusi dat spolehlivy vysledek.

CT mozku ur¢i miru poskozeni, ale nefekne nic o jeho pficiné.

Klinické ptiznaky postacuji pro zahdjeni 1écby. Jestlize béhem 2 tydnt
ustoupi, pak jejich pfi¢inou byla nejspiS toxoplazméza. Skenovani mozku
(MRI nebo CT) po 3 tydnech 1écby by mélo potvrdit zmenSovani 1éz{ a
rozsahu poSkozeni.

e LECBA: Léba je ucinnd a obvykle se hned nasadi antibiotika, a sice
pyrimetamin plus sulfadiazin ve formé tablet, ale pfi t€Z$im pribéhu
formou infize.
antibiotika jako napf. clindamycin, clarithromycin nebo azithromycin,
které ovSem nejsou tak Gcinné.

Po tspésné 1écbe v trvani asi 3 tydnil se pokracuje v tzv. udrzovaci 1écbe

s nizkymi ddvkami pyrimetaminu spolu s sulfadiazinem ¢i clindamycinem.
Lécba je dozivotni, pokud pocet CD4 bun¢k zustava nizsi nez 200.
Podobné jako u jinych OI je moZné tuto terapii ukoncit, jakmile dsp&$na
ART pftivede pocet CD4 opét nad 200 v del$im ¢asovém horizontu.

e PROFYLAXE: Co-trimoxazol (trimetoprim + sulfametoxazol ) resp.
Bactrim, Septrin - je Casto jako profylaxe pouZivéan u lidi s poctem CD4
pod 200, ale je tomu tak i proto, Ze tyto 1éky plsobi soucasné profylakticky
i proti PCP. Ti, ktef{ co-trimoxazol nesna$eji, mohou coby profylaxi pouZit
atovaquon nebo dapson, a to jak proti toxoplazméze tak proti PCP.

e BUDOUCI VYZKUM: se zameétuje na alternativni antibiotika jako
atovaquon, azithromycin a deoxycyclin.
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512 KRYPTOKOKOVA MENINGITIDA

DRUH INFEKCE: Kryptokokéza je ndkaza choroboplodnou houbou
nachézejici se v prsti kontaminované vykaly ptakd. Plivodce 1ze vdechnout
spolu s prachem. Ndkaza se neptenasi vzduchem, z infikované osoby na
jinou. MuzZe po léta pretrvavat v latentnim stavu.

Aktivace infekce muZe nastat, podobné jako u jinych OI, jestlize pocet
CD4 klesne pod 100 bun&k v mm”.

U kutdka a lidi pracujicich venku je riziko kryptokokové ndkazy vyssi.

HLAVNI PRIZNAKY: Jak se kryptokok dostane do krve, mlize zptisobit
kryptokokovou meningitidu, ktera je neztidka velmi vaZznou nemoci.
Ptiznaky kryptokokové meningitidy zahrnuji bolesti hlavy, strnuti §ije,
Zalude¢ni nevolnost, horecku, zmatenost, dezorientaci, svétloplachost,
muzZe nastat i krvaceni do mozku a stav bezvédomi.

Pti napadnuti plic jsou piiznaky obdobné jako u PCP tj. kasel, horecka,
dychavi¢nost a inava.

DIAGNOZA: Diagnéza se ¢ini dikazem na piitomnost antigent v krvi ¢i
v mozkomi$nim moku anebo vypéstovanim piivodce v laboratofi.
Uspé&snd 1é¢ba se potvrzuje pouzitim stejnych testli. Mozkomi$ni mok se
testuje obtiZné&ji, protoZe je nutné ho ziskdvat lumbélni punkci.

LECBA: Mirn4 a7 t&7ka primdrni infekce (s ptiznaky postiZeni mozku)

se 1é¢i amphotericinem B anebo lipozomdlnim (tj. tukem obalenym)
amphotericinem. Lék se aplikuje specidlnim pfistrojem do hluboké Zily.
Lécba je slozitd a obtizna a mlze trvat az 6 tydnil.

Peroralni fluconazol nebo itraconazol ptsobi také proti kryptokoku, ale
nejsou tak ucinné. Proto se pouZivaji jen v pfipadech mirné infekce.
Jestlize meningitida zpusobila zvySeni tlaku mozkomiS$niho moku, pak je
tteba tlak sniZovat pravidelnymi punkcemi, aby se zabrénilo pfipadnému
poskozeni mozku.

Jakmile se akutni forma infekce vylécila, nasleduje udrzovaci terapie
(sekundarni profylaxe), aby se zabrdnilo ndvratu choroby. Proto se poddva
perordlné fluconazol (kapsle 400 mg/den) prvnich 8 tydnt, potom se ddvka
snizuje na 200 mg/den, a to tak dlouho, dokud pocet CD4 zlistava nizZsi nez
100- 200 bunék/mm’.UdrZovaci 1é¢bu lze zastavit, jakmile se v dasledku
uspésné ART zvysil pocet CD4 nad 100. Nicméné kdyZ opét dojde ke
snizeni poctu CD4 bungk, je tfeba sekundarni profylaxi obnovit.

PROFYLAXE: V ptipad¢ zemi s vysokym vyskytem kryptokokové
ndkazy se doporucuje profylaktické davkovani fluconazolu (200 mg/den )
nebo itraconazolu zabraiiujici infekci, zejména je-li po¢et CD4 bunck
nizsi nez 100. Je také potfebné, aby podavani profylaxe bylo vyvdzené

z hlediska rizika vzniku rezistentni ndkazy a z hlediska nakladu.

vvvvv

CD4 bunék na bezpecnou droveni z pohledu zvladnuti infekce.
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5.13 LYMFOM, KAPOSIHO SARKOM (KS), NON-HODGKINS
LYMFOM (NHL) A HODGKINSOVA CHOROBA (HD)

S infekei HIV souvisi nékteré vaznd nddorova onemocnéni, kterd se uvadeji
jako choroby definujici AIDS.
Patt{ sem NHL, KS a rakovina d¢loZniho ¢ipku.

Prestoze u HIV pozitivnich se vyskytuji ¢astéji i mnohd jina nadorova
onemocnéni ve srovnani s obecnou populaci (tj. rakovina kone¢niku, plic, HD)
nejsou tyto kategorizované jako choroby definujici AIDS. V budoucnosti se to
vSak miiZe zménit.

Vyskyt n€kterych druhti rakoviny (napf. rakovina prsu) se nezda byt u HIV
pozitivnich zvySeny.

Rakovina je choroba charakterizovana tim, Ze dochazi k nekontrolovanému
mnoZeni a $ifeni abnormélnich bungk..

Benigni nadory (tj."in situ", které zistavaji "na miste") se skladaji

z puvodnich buné€k a pokud se nesiii, nejsou nebezpecné.

Maligni nadory se naopak Sifi do jinych ¢asti v téle a jsou mnohem
zévaznéjsi. Jakmile jde o nekontrolované §itfeni, mohou byt tyto nddory fatdlni.

Lymfomy jsou nadory vyvijejici se v lymfatickém systému. NejcastéjSim
typem je Hodgkinova choroba (HD). VSechny ostatni lymfomy se oznacuji
jako non-hodgkinovské lymfomy (NHL).

Sarkomy jsou nadory kosti, chrupavky, tukové tkan¢, svalové tkan¢, cév, ktize
a jinych vazivovych tkani.

Nejcastéji se vyskytujicim typem sarkomu pii HIV infekci je Kaposiho
sarkom (KS).

Karcinom je typ rakoviny, kterd vznika v tkani pokryvajici ¢i vystylajici
télesné organy jako klize, vagina, plice, prsa.

KaZzdy nador, kazdy typ rakoviny ma svou osobitou charakteristiku, piiznaky i
1écbu. VSechny typy nddorovych onemocnéni maji tim lep$i prognézu ohledné
1éEby ¢im diive jsou rozpoznany.

Na rozdil od KS, obecné¢ plati, Ze nddorovd onemocnéni majici souvislost s
infekci HIV se nijak zdsadné nezlepsi ani neodezni v diisledku dspésné ART.
To je diivodem, proc se klade tak velky diiraz na kontrolni vySetieni (skrining)
a na v€asné rozpoznani, sledovani a 1é¢bu téchto onemocnéni.

Vysledky vyzkumu z posledni doby davaji nadory vznikajici pii infekci HIV
do souvislosti s jinymi virovymi infekcemi :

e KS je rakovinou kiiZe, ale postiZzeny mohou byt i jiné organy. Je spojovan
s infekci virem HHV-8 (Human Herpes Virus-8, lidsky herpeticky virus
typu 8).

e Rakovina délohy a kone¢niku souvisi s infekci virem HPV (Human
Papiloma Virus). HPV je velka Celed’ virt, které zptisobuji téZ bradavice
na pohlavnich orginech a na kone¢niku. Nékteré typy (napt. typ 16, 18,
31, 33 ) jsou vice rakovinotvorné nez jiné typy této Celedi.

e Virus Epstein-Barr je spojovan s NHL.

e Rakovina jater souvisi s infekci virem hepatitidy C (HCV).
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5.14 ZTRATA HMOTNOSTI A CHRADNUTI PRI INFEKCI HIV

Ztrata hmotnosti mizZe byt projevem fady infekci v€etné€ infekce HIV samotné.
MuiZze byt zplisobena vice faktory a je tieba na tento jev pohliZet z vice
hledisek pfi ur€ovani pficin i 1écby.

Znacna ztrata hmotnosti a postupné hubnuti maze ohroZovat Zivot, i kdyZ tato
tendence je zpomalena ¢i zastavena pii nasazeni ART. Ovsem i lidé uZivajici
ART mivaji problém ziskat zpét svou obvyklou hmotnost nebo si ji udrzet.

Jestlize n¢kdo ztraci hmotnost kvili priijmu nebo Zalude¢ni nevolnosti ¢i
zvraceni, pak je tfeba hledat pticny. S tim souvisi také pfipadna zména ve
stravovani, zlepSeni kvality stravy atd. Dlouhodobé¢ nejlepsim fesenim se jevi
dobra odezva na ART.

V piipadech nevolnosti a zvraceni je tieba predepsat piislusSnou 1écbu.

e DRUH ONEMOCNENI: Ztrita hmotnosti je ptiznakem mnohych OI,
o kterych zde byla zminka. Rovnéz mtize byt vedlej$im ucinkem jakékoli
nemoci ¢i 1écby a také projevem samotného HIV, protoZe energie ziskana
ze stravy je pouZzita HIV k nadmémé aktivité imunitniho systému.
Mnozstvi energie z vyZivy, které télo potfebuje pro svou ¢innost, i kdyz
sedite nebo leZite (oznacovano jako "Resting Energy Expenditure” -
klidovy vydaj energie), je u HIV pozitivnich vyssi. Tato energeticka
ndrocnost se jesté zvysuje, jakmile stav nemoci se zhorSuje. Potieba
energie se také zvySuje pfi jinych infekcich a komplikacich, nebot’ télo je
spotfebovava v boji s témito chorobami.

e HLAVNI PRIZNAKY: Ztrita vahy je celkové sniZeni télesné hmotnosti.
Chradnuti pfi infekci HIV specificky postihuje svalovy systém a jiné
netukové tkdné. Hlavnim zdrojem energie je strava. Jakmile ptijimate
denné méné kalorif neZ télo pottebuje pro svou ¢innost, pak si dodatecnou
energii bere ze zasob tuku. KdyZ se mnozstvi tukové tkané uz zmensilo,
pak potfebna dodatecna energie je Cerpana z bilkovin, které jsou potiebné
pro tvorbu a udrZovani svalové tkan¢.

e DIAGNOZA: Diagnéza ztraty hmotnosti je jednoduchd, protoZe vyZaduje
pouze vahu. Ztrata 10% z normdlni télesné hmotnosti, jeZ nelze nelze
objasnit jinymi faktory (napf. zménou stravy, zvySenym télesnym
cvi¢enim, jinymi infekcemi nebo uZivanim jinych liekt) se stava
chorobou definujici AIDS.

Nevysvétlitelna ztrata 5% z celkové telesné hmotnosti v pritbehu 6 mésict
predznamendva dalsi pokracovani pokles vahy na 10%, a proto je tfeba k
tomuto faktu pfistoupit velmi zodpovédné.

Ztrata podkozniho tuku coby nezddouci i¢inek ART(lipoatrofie nebo
lipodystrofie) je odlisny jev, i kdyZ mtze nastat, Ze se objevi u téZe osoby
spolu s lipoatrofif a tim tento problém o to vic komplikuje.

e LECBA: ZjednodusSené by se dalo fici, Ze opétovné ziskdni hmotnosti je
pouze zdlezitost zvySeného kalorického ptijmu ze stravy. DosaZeni tohoto
stravy pro n¢koho, kdo trpi prijmy, by jen zhorsilo tento neduh a sniZilo
pravdépodobnost vstiebdvani télem jakychkoli Zivin. V takovych situacich
je potiebné vyhledat odbornou dietologickou poradnu.
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MoV

Pokud jsou pfic¢inou prijmu, nevolnosti a zvraceni jiné OI, pak ART by
méla tyto neduhy zlepsit. Rovnéz ti, co zacali s ART obecné pfibiraji na
vaze, jakmile zjistili, Ze maji vétsi chut’ k jidlu a vice energie.

Podobné ticinnd ART je schopnd vyfesit obtiZe s pfijimanim potravy u lidi

s vyskytem kandiddzy jicnu ¢i Ustnich viedu.

Ke znovunabyti ztracené hmotnosti jsou n€kdy uZivany i steroidil (spolu
s télesnym cvicenim), substitucni léCba testosteronem (muZi i Zeny ) a 1éky
podnécujici chut’ do jidla (napt. Dronabinol s obsahem marihuany).

PROFYLAXE: Jestli jste HIV pozitivni a neuzivate ART, pak je tieba
mit na paméti, Ze hmotnost se snadné&ji ztrdci nez znovu nabude. V¢asnd
opatfeni v tomto sméru jsou snadné€j$i a a¢inné;jsi.
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5.15 SOUHRNNY PREHLED OI VE VZTAHU K UCINNOSTI ART

Tabulka pfehledné znizorfiuje dopad ART na OI a koinfekce uvedené v tomto

Oddilu.
Infekce/OI Rizikova urover Profylaxe Zabrana remise
poctu CD4 poté, co ART
bunék v mm’ zvysi pocet CD4
bunék v mm’
Stievni infekce: | Pod 300 zadna, ano
giardia, krypto- opatrnost pfi
sporidium a vybéru stravy
mikrosporidium a ndpoju
Kandidéza a jiné Pod 300 Zadnd * ano
kozni infekce,
herpes
PCP Pod 200 ano ano
TBC plicni Pod 500 obecn¢ ne * ne
MAI/MAC Pod 100 obecné ne* ano
Hepatitida B a C Jakykoli pocet Zadna ne, ale imunitn{
odezva u typu C
je siln&jsi
CMV Pod 50 obecné ne ano
Toxoplazméza Pod 200 ano ano
Kryptokokova  p,q 100 nékdy * ano
meningitida
Nadory: lymfom Ruznd, ne zaleZ{ na typu
a sarkom NHL: obvykle lymfomu,
pod 200 KS: po ART mize
spontann¢ zmizet
Chiadnuti Obvykle pod 300 | ne ano

* Ackoli Ize pouzit prislusné 1éky jako profylaxi, riziko neZadoucich tucinka a

vvvvv
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516 SLOVNIK

Biopsie

Bronchoskopie

Cirhoza

MMM

GI

Profylaxe

Protozoa

Vakcinace

Odbér bunék nebo tkané (napt. z urcitého organu) pro
mikroskopické vySetteni.

Vysetieni, pfi némz se pouZziva tenkd, ohebna trubice
(bronchoskop) pro nahlédnuti do nitra plic.

Chronické poskozeni jater, které miiZe vyustit do
zjizveni tkang. Toto zjizveni narusi normalni

strukturu a zabranuje regeneraci jaterni tkané. Pritok
krve ze stfev do jater je omezovén a funkce orgdnu napf.
zpracovani 1€kl na aktivni latky se stivda mnohem t&zsi
Cirhéza je stddium 4 na Skdle chorob podle Metavira

a Knodella a stddium 6 na stupnici podle Ishaka.

Mozkomis$ni mok: ¢ird, bezbarva tekutina obklopujici
centrdlni nervovy systém.

Gastro-intestinalni dstroji: patif sem Zaludek, tenké
sttevo a tlusté stievo.

Uzivéani 1éku s cilem zabranit vzniku onemocnéni.
Dulezity postup pii niz§im po¢tu CD4 bunék nebo kdyz
neni k dispozici ART. Pokraovéni v uZivani 1éku

(Casto v niz8ich davkach ) poté, co se dané onemocnéni
uz vylécilo, za dcelem sniZeni rizika op&tovné infekce
nebo jeji opctovné aktivace, se oznacuje jako sekundarni
profylaxe.

drobni paraziti, ktefi mohou zptisobit naruSeni funkce
Zaludku nebo vyvolat priijmové obtiZe.

Nizka davka oslabeného infekéniho mikroorganizmu
anebo jeho neaktivovana podoba podana obvykle
injek¢né s cilem podnitit organizmus k vytvoreni
protilatek. Tyto protilatky chrani pfed budouci
ndkazou. Je dulezité, aby se HIV pozitivnim osobdm
nepoddvaly vakciny sestavené z Zivych, i kdyz
oslabenych virt.. Pro HIV pozitivni by mély byt k
dispozici a pouzivany pouze neaktivované varianty.
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5.17 OTAZKY K ODD. 5

1. Co jsou protozoa ? Vyjmenujte z nich 3, které zptisobuji infekci
Zaludku.

2. Pti jakém poctu CD4 je vyssi riziko infekce zZaludku ?

3. Vyjmenujte 3 zpiisoby minimalizujici riziko Zalude¢ni infekce.

4. Co je to kandidéza ?

5. Jaké jsou hlavni ptiznaky kandidézy ?

6. Vyjmenujte 3 hlavni 1éky proti choroboplodnym houbam.

7. Coje PCP ?

8. Pii jakém poctu CD4 je vyssi riziko vzniku PCP ?

9. Které 1éky se uzivaji pfi jeji profylaxi ?

10.  Jaka je 1écba prvni linie pii PCP ?

11.  Jaké jiné 1éky je mozné pouzit pti PCP ?

12.  Coje TBC?

13.  Jaky je rozdil mezi aktivni a neaktivni TBC ?

14.  Jaka je pti TBC lécba prvni linie ?

15. Jaké anti-HIV Iéky se nesmi uzivat spolu s rifampicinem ?

16.  Kdy se doporucuje profylaxe TBC ?

17.  Coje MAI/MAC?

18.  Jaka lécba se tady doporucuje ?

19.  Coje to hepatitida ?

20. Jak dlouho se u HIV negativnich rozviji hep. C, neZ poSkodi jatra ?

21.  Jaka je 1écba u hepatitidy B ?

22.  Pri jakém poctu CD4 se vyrazné zvysuje riziko aktivace CMV ?

23.  Jak se CMV diagnostikuje ?

24.  Jak se ptendsi toxoplazmédza ?

25. Jak dlouho je tfeba 1é¢it toxoplazmézu ?

26. Jaké jsou hlavni nddorova onemocnéni definujici AIDS ?

27.  ZlepSuji se nadorova onemocnéni pii ART ?

28.  Kterd rakovina souvisi s hepatitidou C ?

29.  Co je to hubnuti/chfadnuti pti AIDS ?
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5.18 VYHODNOCENI KURZU ODD. 5

Veénujte, prosim, nekolik minut k vyplnéni ndsledujiciho hodnoceni. Vitané
Jjsou vSechny pripominky, véetné uZitecnosti predklddaného hodnoceni:

Kolik informaci bylo pro vds novych ? Zadna 1 2 3 4 5 Vsechny
Nakolik uzite¢ny byl tento informacéni zdroj? Velmi 1 2 3 4 5 Nijak
Kolik casu jste pottebovali na zodpovézeni otazek ?

Dostalo se vam dostatek vysvétleni pro pochopeni tohoto Oddilu ?

Myslite, Ze internet je lepsi zdroj informaci ? Jestli ano, tak které stranky ?
Vztahovaly se otazky k informacim, které jste si samy nasli ?

S jakym hodnocenim jste tento test absolvovali ?

Zopakujte si tento test za tyden, aby jste zjistili, kolik si jeSté¢ pamatujete.

Zlepsilo se vase hodnoceni ?
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0Oddil 6: HIV A TEHOTENSTVI
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0ddil 6 pojednava o infekci HIV ve vztahu k té¢hotenstvi.

Je to zvlast dilezitd kapitola, nebot’ az polovinu nové diagnostikovanych
ptipadt infekce HIV piedstavuji mladé Zeny a mnohé z nich si pieji mit v
budoucnu déti.

6.2 CILE ODDILU 6

Po absolvovani této ¢asti, méli byste porozumét nasledujicim zakladnim
okruhiim otdzek:

>

>

Proc¢ je zdravi matky dulezité pro zdravé dité ?

Cim se ART v t&hotenstvi lisi od ART netéhotnych dospélych Zen ?

z pohledu zdravi matky tak z pohledu zdravi ditéte ?
Nékteré 1écebné strategie v odliSnych situacich.
Rezistence, sledovani pribéhu infekce a jiné testy.
Volba zptsobu porodu a pouZiti cisafského fezu
Diagnéza u novorozence

Strava novorozence
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6.3 OBECNE OTAZKY

Mohou HIV pozitivni Zeny bezpe¢né otéhotnét a porodit déti bez rizika
pro jejich zdravi ?

Ano. HIV-pozitivni Zena, kterd uziva anti-HIV 1éky, mize bezpecné otéhotnét
s velmi malym rizikem pfenosu HIV na své dite.

Uz tisice Zen uZivalo ARV Iéky béhem t¢hotenstvi bez komplikaci pro jejich
deti.

Vysledkem této 1éCby bylo narozeni mnohych HIV negativnich novorozencil.

Jak se HIV prenasi na dité ?

Bez adekvatni 1écby pfiblizné 25% novorozenct od HIV pozitivnich matek by
bylo infikovdno HIV.

Neni doposud pfesné zndm zplisob pfenosu HIV z matky na dité. Je vSak
znamo, Ze k vétsing prenosi této infekce dochazi v dob¢€ porodu.
Virus miiZe byt rovnéZ pienesen pii kojeni.

Jsou jisté rizikové faktory, které zvySuji pravdépodobnost pfenosu ndkazy.

Nejvyznamnéj$im je virova ndloZ matky (VN). Jakmile md matka vysokou
VN, pak je riziko pfenosu infekce na novorozence mnohem vyssi, nez kdyz je
jejl VN "neprokazatelnd".

Ucelem 1é¢by je dosdhnout toho, aby virova ndloZ matky byla co nejniZsi,
zejména v dobé porodu. To je také piinosné pro samotnou matku, paklize
pottebuje ART.

Jinymi rizikovymi faktory jsou napf. pfed€asny porod, nedostatecnd
predporodni péce a doba mezi odtokem plodové vody a skutecnym porodem
("doba protrzenych plodovych blan").

e Zdravotni stav matky ptfimo ovliviiuje zdravi novorozence.
e HIV pozitivita otce nema vliv na to, zda novorozenec bude HIV pozitivni.

Chrani ARYV léky novorozence ?

Jednou z brzo zjisténych vyhod ART bylo, Ze sniZuje riziko seropozitivity na
HIV u novorozenct.

PACTG 076 je oznaceni znamé klinické studie, ktera poprvé ukazala, Ze
uzivani AZT by mohlo ochranit narozené dité pred HIV. Matky uZivali AZT
pred a béhem porodu. Novorozenci se poddaval AZT po dobu 6 tydni od
narozeni. Toto opatieni sniZilo riziko seropozitivity na HIV u novorozenct
2 25% na 8%.

Od . 1994 se tento postup doporucoval v§em HIV pozitivnim téhotnym
Zenam v zépadni Evropé€ a v Severni Americe.

Za posledni 1éta se podaftilo jeste vice pokrocit v této otdzce. Riziko pfenosu
infekce z HIV pozitivnich matek na jejich narozené déti je pti pouziti 1écby

Vv,

kombinované ze 3 nebo vice ARV 1éku niZs$i nez 1%.
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6.4 ZDRAVI MATKY A TEHOTENSTVI

zdravi novorozence.

Obecné je 1écba HIV pozitivnich t€hotnych Zen tatdz jako 1é€ba kazdého
dospélého HIV+.

Jisté rozdily v strategii 1é€by budou uvedeny déle v tomto oddilu.

Pro budouci matku je dilezita komplexni péce a podpora ze strany zkuSeného
zdravotniho tymu po celou dobu trvani jejiho t€hotenstvi.

Stale jeste preziva jista diskriminace HIV pozitivnich, kteii se rozhodli mit
deti. PrestoZe situace je v ruznych ¢astech svéta dosti rozdilnd v tomto ohledu,
obecné lze fici, Ze se postoj k této otdzce zlepSuje.

e HIV - T¢hotenstvi nezhorSuje zdravi Zeny pokud jde o jeji HIV infekeci.
Stejné tak t€hotenstvi vyvoj jeji infekce HIV neurychluje.

MoV

e (D4 - T¢hotenstvi samotné muZe u Zeny zapficCinit urcity pokles poctu
CD4. Byva to okolo 50 bunék/mm’, ale individudlni rozdily mohou byt
znacné. Pokles je vSak pouze docasny, béZn¢ se jeji pocet CD4 bunék
navrati zahy po porodu k hodnotam, které méla pted t€¢hotenstvim.

Neni divod k obavam, pokud pocet CD4 neklesne pod 200 bunék/mm’.

Jestlize pocet CD4 je niZ$i neZ tato hodnota, je zde pro danou Zenu vEtsi
riziko vzniku OI, které by mohly poskodit jak matku tak i dité.

e OI - Obecné plati, Ze t€hotnd Zena potiebuje stejnou 1écbu pro odvraceni
oportunnich infekci jako netéhotné Zeny. (viz kapitola 6.10 a cely oddil 5)

6.5 PRENATALNI PECE A LECBA

Piedporodni (prenatalni) péce je specialni péce, které se Zené dostava
béhem téhotenstvi a v piipraveé na porod.

Lécba béhem téhotenstvi - Doporucéeni se upravuji podle zdravotniho stavu
matky a podle toho, zda pottfebuje ART poté, co otéhotnéla.

Vétsina smérnic nyni doporucuje zahdjit ARV 1écbu u dospélych osob, kdyz
hodnoty jejich po&ty CD4 se pohybuiji okolo 200 bungk/mm? .

Tchotenstvi pfedstavuje situaci, kdy se ARV léky uzivaji jinak neZ u ostatnich
HIV pozitivnich.

Pti¢inou je zde riziko pfenosu infekce na dité, a to i u Zen, které maji pred
zahdjenim ART virovou ndloZ niz§i nez 1000 kopii HIV RNA/mL.

Pomér prenosu HIV se sniZi z témét 10 % u neléenych Zen, na méné nez 1%
u zen s ART.
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Podivejme se na nékteré odlisné pripady a lééebné postupy:

i) KdyZ je Zena téhotna a nepotiebuje pro své zdravi anti-HIV 1éc¢bu:

V této situaci se Zen¢ nejspi§ doporuci kratka 1écba trojkombinaci ARV 1ékta
po 2. trimestru (po uplynuti 6. mésice t€hotenstvi), a to od 24. do 28. tydne
NEBO mono-terapie s AZT, poddvand matce a novorozenci — jako v klinické
studii 076 - a porod selektivnim cisafskym ("C") fezem (viz kapitola 6.12 ).
Je tfeba, aby si matka peclivé zvaZzila ob€ moZnosti.

e Pouziti 3 1€ka sniZi nejspise jeji VN na nezjistitelnou hodnotu.
Toto prokazuje doposud nejniz$i riziko pfenosu HIV na dité.

e Pouziti 3 1€kt ochrafiuje matku pred vznikem lékové rezistence.
Zachovava vetsi vybér 1ékovych variant pro budouci 1écbu.

e (-fez je zdvazny chirurgicky tkon a nese sebou jisté riziko pro matku.

e Dit¢ bude pii kombinované 1écbé vystaveno plsobeni vétsiho poctu 1éku.

e Pfi pouZziti AZT v mono-terapii je u matky vyssi riziko vzniku 1ékové
rezistence nez pii 1é€be¢ trojkombinaci.

ii) KdyZ je Zena téhotna a potiebuje pro své zdravi anti-HIV 1écbu:

Jakmile je t€hotna Zena diagnostikovana jako HIV pozitivni béhem téhotenstvi
a potfebuje ke zvlddnuti své infekce ART, pak by méla dostat odpovidajici
ARYV Iékovou kombinaci.

Jestlize je takto diagnostikovana na zacdtku t¢hotenstvi, mize piipadné
posunout zahdjeni ART aZ na konec prvniho trimestru té¢hotenstvi, tj. po
uplynuti 12-14 tydnii od vynechani jeji posledni menstruace.

Muize téz oddalit zahajeni ARV 1écby, i kdyZ uz znd sviij HIV status, ale jeste
1é¢bu nezacala.

Jsou 2 hlavni diivody pro odklad 1écby:

vvvvvv

® Vyvoj nejdulezitéjsich organti plodu probihd béhem prvnich 12 tydnt.
Toto obdobi se nazyva organogeneze. Plod je vystaven ptsobeni 1€kl
podavanych v tomto obdobi, a tudiz ptipadnému poskozeni.

e Normélnim a béZnym jevem je Zaludec¢ni ¢i tzv. ranni nevolnost v
pocatecnim stadiu t¢hotenstvi. OvSem piiznaky ranni nevolnosti se velmi
podobaji nevolnosti, kterd miiZe nastat pii zahdjeni ARV 1éCby.

Jestlize HIV pozitivni t¢hotnd Zena chce hned zacit s ARV 1é¢bou nebo je to
urgentni vzhledem k jejimu nizkému poctu CD4, pak je ART osetiujicim
Iékatem nejspi§ doporucena.

iii ) Kdyz zjisti, Ze je HIV pozitivni aZ v pokrocilém stadiu téhotenstvi.

ARV lécba md ptiznivy dopad i v pokrocilém téhotenstvi. Dokonce i po 36
tydnech sniZuje hladinu VN matky na velmi nizké hodnoty. I kombinovana
1écba uzivana pouze jeden tyden rychle a vyrazné sniZi hladinu VN.

iv ) KdyZ Zena jiZ v obdobi otéhotnéni uziva anti-HIV 1é¢bu.

Mnohé Zeny se rozhodnou otéhotnét, kdyZz uz ART uZivaji.
Pokud nenastanou mimotfddné okolnosti, pak by t€hotna Zena méla
pokracovat ve své dosavadni 1é€bé (viz kapitola 6.4).
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6.6 BEZPECNOST ANTI-HIV LEKU BEHEM TEHOTENSTVI

Které léky pouzivat:
e Jako pti kazdém rozhodnuti o 1é¢bé€, nejsou ani zde rychlé a snadnd feSeni.

e AZT je jediny ARV I€k registrovany pro uzivani v t¢hotenstvi a jsou
s nim zna¢né zkuSenosti, takze bude pravdépodobné doporuceny jako
soucast 1ékové kombinace.

¢ Druhym NRTI bude nejspise 3TC, protoZe i s nim jsou zkuSenosti pfi
uZivani v dobé& t¢hotenstvi.

e Tietim 1ékem bude bud’ PI — nejvice zkuSenosti je s nelfinavirem — nebo
NNRTT jako napft. nevirapine (avSak v nékterych ptipadech tento 1€k
nebude vhodny).

Nedoporucené IéKky a situace, kdy se ARV léky nedoporucuji:

=  Efavirenz neni béhem téhotenstvi doporuc¢ovdn, a to zejména
v 1. trimestru (12 tydnt), protoZe je zde mozné riziko pro plod.
Jakmile Zena zjisti, Ze je téhotnd a uziva efavirenz, je potfeba ji nechat
provést nékteré specidlni testy.
Po 1. trimestru nen{ ditvod efavirenz ménit.

Y s

= Nevirapine neni doporucovan Zenam, které maji pocet CD4 vyssi nez
250 bun&k/mm’ (nejen béhem téhotenstvi), a to kviili riziku toxickému
ucinku na jatra.
Je vSak bezpecny pro Zeny s poctem CD4 niZ§im nez 250 bundk/mm” .

*  Ddarazné se varuje pied soucasnym uzivanim d4T a ddI — tzv. "d" 1éku.
Byly hldSeny piipady, kdy t€hotné Zeny byly az smrtelné ohroZeny
vedlejSimi ucinky téchto 1éka uzivanych dohromady.

Konec¢né 1€k d4T se uz nedoporucuje pro ARV 1é¢bu prvni linie ani
v zépadoevropskych zemich ani v Severni Americe.

92



Y2z s v

6.7 VEDLEJSI UCINKY ARV LEKU A TEHOTENSTVI

Béhem tehotenstvi je potiebné bedlivé sledovat vedlejsi ucinky ARV 1ékt.
Je nekolik dulezitych faktl, které se tykaji nezddoucich icinka v dobé
téhotenstvi (viz také kapitola 6.4):

Vedlejsi ucinky podobné netéhotnym Zenam:
Asi 80% tchotnych Zen uZivajicich ARV 1écbu ma zkusSenosti s nékterymi
vedlej$imi ucinky, coZ odpovida procentu vedlej$ich ucinkl u netéhotnych.

Vedlejsi ucinky jsou vétSinou mirné:
Vétsina z nich ma mirny pribéh - nevolnost, pocit Gnavy a prijem, ovsem
nekdy, ac zfidka, mohou byt zavazné.

oV s s we

Vedlejsi ucinky ART a priznaky téhotenstvi:

Nékteré vedlejsi ucinky ART se velmi podobaji projeviim pozorovanym
behem téhotenstvi napf. ranni nevolnost je podobna s nevolnosti zptisobenou
ARV Iéky, coz ¢ini problémy pfi zjistovani pticiny téchto obtiZi.

Chudokrevnost (anémie):

Jde o nizky pocet Cervenych krvinek, coz mize zplisobovat zvySenou tnavu.
jednd se bézny nezddouci ucinek jak pti AZT, tak pfi t¢hotenstvi. Urcuje se
jednoduchym vysSetfenim krve. Jako 1é¢bu je mozné uZivat potravinové
dopliiky se zvySenym obsahem Zeleza.

Diabetes:

Je znamé urcité riziko vzniku diabetu v dob¢ t¢hotenstvi. VEtsi riziko této
komplikace je pfi uzivani IP. Proto je tfeba pravideln¢ sledovat hladiny
glukézy v krvi a absolvovat vySetieni na piitomnost diabetu.

Laktatova acidéza:

Tehotenstvi mlze byt ptidavnym rizikovym faktorem zvySené hladiny
kyseliny mlé¢né v krvi. Normdln¢ jatra tuto hladinu reguluji a laktatova
aciddza se vyskytuje ziidka, nicméné se jedna o potencidln¢ fatilni vedlejsi
ucinek 1écby NRTI, pticemZ zvlastni nebezpeci predstavuje soucasné uzivani
1€kt této skupiny- d4T a ddl, jeZ se nyni béhem téhotenstvi uz nedoporucuji.

6.8 LEKOVA REZISTENCE BEHEM TEHOTENSTVI

Rezistence hraje diileZitou roli v t€hotenstvi, nebot’ n€které postupy zameétrené
na snizeni ptenosu HIV z matky na dit¢ mohou vést k vyvinuti rezistence.
Uzivani jednoho (mono-terapie) nebo dvou 1ékt (dudlni 1écba) nenf tak dobré
pro HIV+ osobu jako minimdlni ARV 1écba. Z uzivanych 1écebnych strategii
pfi téhotenstvi vyvoldvd mono-terapie s AZT mén¢ Cast&ji rezistenci nez
duélni kombinace AZT + 3TC nebo nevirapine uZivany samotné.

Rezistence se také miZe vyvinout, kdyz je testem zjistitelnd VN pfi 1écbé 3 ¢i
vice ARV léky, coZ ma vliv na dlouhodobou perspektivu 1éEby.

Vyse VN v dobé porodu mé rovnéz tizkou souvislost s nebezpe¢im pienosu
infekce z matky na dité&.

Je také mozné, Ze dojde k pfenosu odolného viru. Prognéza ditéte narozeného
s infekci 1ékové rezistentniho viru neni dobrd, ponévadz jeho infekce se bude
mnohem obtiZnéji 1é¢it.

(Viz také kapitola 3.18 o rezistenci na ART).
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6.9 JINA VYSETRENI A LABORATORNI TESTY

Zdravotni pé€e o Zenu béhem tehotenstvi by méla zahrnovat vySetfeni na
hepatitidu, syfilis a jiné ndkazy sexudlné prendsené nemoci, anémii a TBC.
Infekce pfendsené sexudlni cestou a infekce vagindlni mohou zvySovat riziko
pfenosu infekce na dité.

Vysetfeni na toxoplazmézu a CMV mohou byt také pottebné. Jde o dvé
infekce, které se také mohou pfenést z matky na dité. Testy by mély byt
provedeny v co nejrannéjsi fazi t€hotenstvi a v piipadé potieby zahdjit
prislusnou 1écbu.

Klinika by také m¢la poskytovat gynekologicka vySetfeni véetné vytéru

z oblasti délozniho ¢ipku. Toto vySetfeni je obzvlast potiebné, kdyZ pocet
CD4 je nizsi nez 200 bunék/mm’.

Testy, které by se HIV pozitivnim téhotnym Zenam nemély délat.

Obecné se HIV pozitivnim t€hotnych Zendch doporucuje, aby se vyhnuly
nésledujicim testim, pokud tyto nejsou nevyhnutelné potiebné :

Amniocentéza

Odbér vyrustki choriové membrany

Odbér vzorka vlast plodu

Kordocentéza

Odbér vzorku pupecni krve vpichem skrz kuzi

Vnitini sledovani postupu porodu (sledovani zvnéjsku pomoci ultrazvuku
a kontrola stavu novorozence jsou vhodné)

6.10 JINE INFEKCE

Lécba a profylaxe vétSiny oportunnich infekei (OI) jsou v podstaté podobné
postuptim pro netéhotné Zeny. Vyjimkou je nékolik 1ék1l, jeZ se nedoporucuji.

PCP, MAC, TBC - Profylaxe i 1écba zapalu plic zplisobenym pneumocystis
carinii (PCP) i infekci zpisobenych komplexem mycobacterium avium a
tuberkul6zy se doporucuje béhem t€hotenstvi v piipadech, kdy je to potfebné.

CMYV - Profylaxe infekce cytomegalovirem, kandid6zy a infekci zpiisobené
invazivnimi choroboplodnymi houbami se béZzn¢ nedoporucuje kvili toxicité
pouzivanych 1ékt. Avsak pro léceni infekci s velmi zdvaznym priibéhem by

ani té¢hotenstvi nemélo byt prekdzkou.

HERPES - Vysoké procento HIV pozitivnich Zen (cca 75%) trpi genitdlnim
herpetem. U HIV pozitivnich matek je mnohem vyssi pravdépodobnost, Ze
béhem porodu dojde k herpetické erupci nez u HIV negativnich matek. Proto
se Casto doporucuje sniZit toto riziko profylaktickym poddvanim acykloviru.
Herpeticky virus se pfendsi z matky na dité velmi snadno. I kdyZ je VN
nezjistitelnd, koZni herpetické viidky obsahuji velké mnoZstvi viru.
Herpeticky virus se také mtize uvolnit z koZnich 1€z v pribéhu porodu, coz
muzZe pro dit€ znamenat riziko novorozeneckého herpetu, a tak i zvySené
riziko z ptenosu HIV.

Profylaxe a 1é¢ba herpetu acyklovirem je béhem téhotenstvi bezpecna.
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6.11 LEKY A ZDRAVI NOVOROZENCE

Déti, které byli poprvé vystaveny tc¢inku mono-terapie AZT béhem
téhotenstvi jejich matek, maji dnes uZ vice nez 18 let.

Déti vystavené ucinku ART maji okolo 9 let.

Uvedené udaje predstavuji délku pozorovani déti, jejichz matky uzivaly

v téhotenstvi ARV léky. Odborna pozorovani déti, které byli vystaveny AZT,
doposud neprokdzala nijaké rozdily v porovnani s jinymi détmi.

Nejvétsim rizikem pro dit€ narozené HIV pozitivni matce vSak zistdva saim
HIV. Tomuto riziku lze pfedchdzet kombinovanou ARV lé¢bou téchto matek.

NedonoSenost - Zpoc¢atku byly obavy z uZivani inhibitord protedzy. Tykaly se
moznych souvislosti mezi nedonosSenosti (porod pted 37. tydnem) a nizkou
porodni vahou ditéte.

Abnormalnosti — U téchto déti nebyly doposud hlaseny Zadné abnormalnosti,
které by mohly byt diisledkem ART.

Vyvoj — Doposud nebyly hlaseny Zadné negativni ucinky na vyvoj téchto déti.

Toxické ucinky na mitochondrie - Bylo zaznamenano nékolik hldseni, Ze
uzivani 3TC a AZT v téhotenstvi by mohlo souviset s mitochondridlnim
poskozenim u déti. Mitochondrie Ziji uvnitf buncék a jsou to "tovarny na
vyrobu energie".

Na druhé strané, jedna rozsahl4 klinickd studie neprokdzala fatdlni zmény
mitochondrii u déti, které byli vystavené uc¢inkim ARV Iéka uzivanych jejich
matkami béhem téhotenstvi.

6.12 VOLBA ZPUSOBU PORODU A POUZITI CISARSKEHO REZU

Cisafsky nebo C-fez je chirurgicky tkon, umoziujici vyjmout dité z dé€lohy
prostfednictvim fezu provedeného skrz biisni sténu matky.

Zpusob porodu u HIV pozitivni Zeny, tj. porod vagindlni cestou ¢i C-fezem je
zatim otazkou kontraverzni.

Nékolik studif ukédzalo, Ze vybéroveé provedeny C- fez vyznamng€ sniZuje
riziko pfenosu HIV z matky na dité v porovnani s porodem vagindlnim.

Tyto vyzkumy vSak byly jesté pfed tim, neZ se béZn¢ zacala uZivat 1é€ba

vvvvv

novorozence né&jakou podstatnou vyhodu, v piipadé, kdy matka uzivd ART.

Operacni vykon musi byt proveden diive, neZ dojde k zapoceti porodu a
pfetrZzeni plodovych blan. Tento tkon se oznacuje jako "vybérové" provedeny
(elektivni) anebo "planovany" C- fez.

Komplikace, zvlasté pfidruzené infekce, jsou vSak Castéjs$i u Zen s provedenym
C- fezem neZ u Zen, které rodily vagindlni cestou.

Jestlize VN rodicky je nezjistitelnd, je riziko pfenosu u obou zptsobii porodu
tak malé, Ze se da zt&zi stanovit pfednost jednoho ¢i druhého zptisobu porodu.
Je zajimavé, Ze prenos HIV na dité je fidky u Zen s ART i tehdy, je-li jejich
VN vyssi nez 50 kopii HIV RNA/ml.

Je velmi duleZité, aby Zena si sama vybrala zplisob porodu ve spolupraci

s tymem, ktery ji poskytuje zdravotni péci.
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6.13 PO NAROZENI DITETE

Diagno6za u novorozence:

Déti narozené HIV pozitivnim matkdm budou vzdy nejdiive testovany na
ptitomnost HIV, nebot’ maji imunitni systém jejich matek a budou vzdy mit
specifické anti-HIV protilatky v krvi (v jejich krvi koluji mat¢iny protilatky).
Jestlize dité neni infikované HIV, pak tyto protilatky pomalu vymizi, coZ
muzZe trvat nékdy az 18 mésici.

NejlepSim laboratornim testem pouZivanym u déti je vySetfeni podobné
stanoveni VN. Jde o HIV PCR DNA test (nikoli RNA). Jeho pouZitim se hleda
resp. dokazuje piitomnost HIV v krvi ditéte a nikoli zndmky imunitni odezvy.

Ovéreni, Ze dité je negativni na HIV:

e HIV PCR DNA je polymerazova fetézova reakce (angl. zkratka PCR),
kterou se dokazuje deoxyribonukleova kyselina. Jde o velmi citlivy test
urcujici velmi malé mnozstvi HIV DNA (nukleové kyseliny) v krevni

plazmé.
e Test zndsobuje (amplifikuje) pfitomnou HIV DNA tak, aby byla snadnéji
zjistitelna.

Vyhodné je vySettit dit€ po narozeni, potom za mésic a po 3 mésicich.

Po 18 mésicich od narozeni ditéte je moZné zjistit, zda dité uZ nema protilatky
své matky v krvi. Tento jev se nazyvd seroreverze.

Jakmile vSechny tyto testy jsou negativni a matka své dité nekoji, pak dité
neni HIV pozitivni.

Anti-HIV lééba ditéte:

Dité bude potiebovat 1écbu po dobu 4 az 6 tydnti po porodu.
ARYV Iékem bude pravdépodobné AZT, ktery bude podavan 2 ¢i 4krat denné.

V ojedin€lych ptipadech se ditéti miiZze podavat jiny 1ék nebo dokonce nasadit
kombinovand ARV terapie.

6.14 KOJENI

Riziko ptenosu infekce z matky na dit¢ matefskym mlékem muze byt az 28%.

Mo N2

HIV pozitivni matky Zijici v rozvinutych zemich mohou se bez obtiZi tomuto
riziku vyhnout tim, Ze krmi své déti umélou vyZivou, z ldhve.

Nahradni uméla vyziva se dirazn¢ doporucuje vS§em HIV pozitivnim matkam.
Taktéz se dirazn¢ doporucuje, aby HIV pozitivni Zena nekojila své dit¢ ani
piileZitostné.

Ve skutecnosti jedna klinickd studie ukdzala, Ze "smiSend" vyZiva (krmeni z
lahve a ptilezitostni kojeni) mtize predstavovat jesté vyssi riziko prenosu HIV
neZ vyluéné kojeni.
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6.15 MATCINO ZDRAVI PO PORODU

Adherence matky ke své 1é¢b¢€ po porodu je zdsadni véci. Nové matky
Casto zanedbavaji své vlastni zdravi. Adherence mnohych Zen je vybornd
béhem tehotenstvi, ale po porodu ¢asto zapominaji peCovat o své zdravi.

vvvvvv

pfipadech miiZe Zena trpét poporodni depresi. Bude tak potfebovat mnoho
specifické pomoci a podpory od své rodiny, pfatel i zdravotnikii. Pomoc muze
poskytnout i piislusnd komunitni (svépomocnd) organizace.

Mnohé matky, aby nezapomnély brat své Iéky sjednoti dobu uzivani své ART
s lékovym rezZimem ditéte.

6.16 JINE UZITECNE INFORMACE

Brozura o téhotenstvi a HIV vydand i-Base (angl.):
http://www.i-Base.info

Mezinarodni komunita Zen ICW ):
http://www.icw.org

WORLD:
http://www.womenhiv.org

Project Inform:
http://www.projinf.org

Smérnice britské asociace pro HIV (BHIVA) tykajici se t€hotenstvi a 1écby:
http://www.bhiva.org

Americké smérnice pro téhotenstvi:
http://www.aidsinfo.nih.gov/guidelines

Registr t€hotenstvi (Velka Britanie):
http://www.apregistry.com

Doposud registr nezaznamenal Zadny nariist pokud jde o typy ¢i pocty
vrozenych vad.
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6.17 SLOVNIK:

Cisarsky iez
(C-fez)

Pienos HIV
z matky na dité

Prenatalni

Postnatalni

Profylaxe

Lécha jako u
HIV pozitivni
dospélé netéhotné
o0soby

Chirurgicky ukon, kterym se dité vyjme z d¢lohy
pomoci fezu skrz biisni sténu. MiZe se jednat o Casové
napldnovany tkon ¢i urgentni. C-fez u€inény v urgentni
situaci nesnizuje riziko pfenosu infekce na dit¢ z HIV
pozitivni Zeny neuZivajici ani mono-terapii, ani jinou
1écbu.

Ptenos viru HIV nastava, kdyZ virus prechazi z jedné
osoby na druhou. Jedné-li se o pfenos z matky na
narozené dit¢ uziva se také terminu perinatdlni ¢i
vertikdlni pfenos (angl. zkratka: MTCT).

Obdobi pted porodem, béhem n¢hoz se plod vyviji a
roste v déloze.

Obdobf po porodu, po narozeni ditéte.

Uzivani 1éku/i, aby se zabranilo infekci ¢i reinfekci
diive neZ se vyskytne.

Casto pouZivand véta, znamend, 7e infekce HIV

je 1éCena jako u netéhotnych Zen. Je n€kolik vyjimek
napt. kdyZ nenf tfeba u dané osoby HIV 1é¢it a pak
se to tyka n¢kolika bézZn¢€ uzivanych ARV Iéki
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6.18 OTAZKY K ODD. 6

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Jaké procento déti by se narodilo jako HIV pozitivni, kdyby jejich
matky neuZzivali Zadnou terapii ?

vvvvvv

dit& ?
Ma otcova HIV seropozitivita vliv na seropozitivitu novorozence ?
Ovliviiyje t€hotenstvi pocet CD4 téhotné Zeny ? Jestli ano, tak jak ?

Jaké jsou rizika pro matku, kdyZ uziva jen AZT pro sniZeni
pravdépodobnosti pfenosu HIV na dité ?

Jaké je v soucasnosti procento prenosu HIV na dité, kdyZ téhotnd Zena
uziva kombinaci 3 ¢i vice 1€ka ?

Jaka bude rada HIV pozitivni t€hotné Zené, kterd zatim pro svou HIV
infekci nepottebuje anti-HIV 1écbu ?

Uved'te pro a proti C-fezu coby zpisobu porodu pro HIV+ t€hotnou
Zenu

Které ARV Iéky nebo jejich kombinace se nedoporucuji béhem
téhotenstvi nebo za neobvyklych okolnosti v dobé té¢hotenstvi ?
Vyjmenujte je a vysvétlete proc.

Cemu muiZe téhotenstvi piispét ?

Kterym testim by se méla HIV+ t€hotna Zena vyvarovat ?

Kdy by se méla v t€hotenstvi doporucit profylaxe acyklovirem ?
Na co je acyclovir pouZivan ?

Kdy a jak ma byt novorozenec vysetieny na HIV ?

Muize HIV pozitivni Zena kojit ? Prosim vysvétlete.

Po jak dlouhou dobu po narozeni ma dité uzivat anti-HIV 1éky ?

Na co velmi dilezité ma pamatovat HIV pozitivni Zena po porodu svého
ditéte ?
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6.19 VYHODNOCENI KURZU ODD. 6

Venujte, prosim, nekolik minut k vyplnéni ndsledujicitho hodnoceni. Vitané
Jjsou vSechny pripominky, véetné uZitecnosti predkldadaného hodnoceni:

Kolik informaci bylo pro vds novych ? Zadna 1 2 3 4 5 Vsechny
Nakolik uzite¢ny byl tento informac¢ni zdroj? Velmi 1 2 3 4 5 Nijak
Kolik casu jste pottebovali na zodpovézeni otazek ?

Dostalo se vam dostatek vysvétleni pro pochopeni tohoto Oddilu ?

Myslite, Ze internet je lepsi zdroj informaci ? Jestli ano, tak které stranky ?
Vztahovaly se otdzky k informacim, které jste si samy nasli ?

S jakym hodnocenim jste tento test absolvovali ?

Zopakujte si tento test za tyden, aby jste zjistili, kolik si jeSté pamatujete.

Zlepsilo se vase hodnoceni ?
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Oddil 7: UZIVATELE DROG A ANTI-HIV LECBA

,» PFistupnost 1é¢by infekce HIV by neméla byt uméle
omezovana politickymi nebo socialnimi pirekazkami.
Zejména drogové zavisli jednotlivci by neméli byt vylu¢ovani
ze zdravotni péce na jakékoli virovni.

VSichni pacienti kteFi spliiuji poti‘ebné pozadavky a pieji si byt
1é¢eni, méli by piislusnou 1é¢bu dostat véetné osob uzivajicich
drogy nitrozilné, osob poskytujicich sexualni sluzby a jinych
vrstev obyvatelstva ,,

Protokoly pro HIV/AIDS, WHO 2004

71 UVOD

Prenos viru HIV cestou vnitro-zilniho uzivani drog pfedstavuje vétSinu novych
infekci HIV v: Rusku, Ukrajin€, Stfedni Asii, v mnoha zemich stiedni Evropy,
Jihovychodni Asie, severni Afriky, Irdnu, Afganistanu, Pakistanu, Nepdlu,
Indonésie, Portugalska a jizni ¢asti Jizni Ameriky.

Lidé ohrozeni infekci HIV cestou injek¢niho podani drog patii casto mezi
nejchudsi a nejvice odsuzované a piehlizené Casti spolecnosti, tj. etnické
mensiny, nezameéstnani, mladeZ, migranti a osoby poskytujici sexudlni sluzby.
Navic — a¢ v této oblasti byl zatim maly ¢i Zadny vyzkum - existuji potencidlni
interakce mezi injek¢nimi a neinjekénimi rekrea¢nimi drogami, substitu¢nimi
terapiemi a ARV latkami.

7.2  CILE ODDILU 7

Tento oddil poskytuje piehled o 3 klicovych okruzich:

» Domnénky a realita o 1écb¢ drogove zavislych osob s HIV

» Znamé a potencidlni interakce mezi rekreaénimi drogami
a ARV Iéky

» Znamé a potencidlni interakce s methadonem
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7.3  OBECNE OTAZKY

Proc¢ jsou drogové zavisli nékdy vyluéovani z programi ARV 1é¢by ?

V mnohych zemich jsou drogové zavislé osoby rutinn¢ vylucovani z programa

1é¢by infekce HIV v dusledku obecné rozsitené predstavy, Ze zfejmé fadné
nedodrzuji 1ékovy rezZim a maji horsi 1é¢ebné vysledky.

Neochota poskytnou piislusnou ART drogove zavislym netyka se pouze
uzivatel injek¢nich drog (IDU z angl. injection drug user), kteii si vpravuji
drogy vnitro-zilng, ale téZ téch, ktefi maji 1€katsky predepsanou substitucni
Iécbu napt. methadonem, uZivatel neinjekcnich drog a byvalych drogové
zavislych.

Je takovy piistup spravny ?

Neni. Domnénky o problematické adherenci a obtiZich pfi I€Cb¢€ jsou zaloZzené
spiSe na predsudcich nez na védeckych zjisténich.

Nekteré studie dokazuji, Ze IDU — zvlasté je-li ART spojena s pomoci ohledné
adherence a s podporou v oblasti 1ékatské a socidlni - mohou dosdhnout
vysokého stupné adherence a ART miiZe pro né byt stejn¢ piinosnd jako pro
jiné skupiny lidi s HIV.

=  Rozsdhla studie vedend v zemich zdpadni Evropy nezjistila Zddné
podstatné rozdily mezi IDU a neuZivateli drog ani pokud jde o pocty CD4
ani pokud jde o vysledky 1écby.

=  Jind studie uskutecnénd v Kanad¢ konstatovala, Ze drogové zavisli fadné
adherentni k 1é€b¢é méli stejny nartst CD4 jako fadné adherentn{
neuZivatelé drog.

=V jednom americkém zijezdnim programu vymeény injekcnich stifkacek
se zjistilo, Ze po 6 mésicich u 77% IDU, kterym byla spolu ART
poskytnuta piislusna "pratelska" pomoc, bylo dosaZeno snizeni VN na
méné nez 400 kopii/ml a zvySeni poctu CD4 bunék o 25%.

=  jedna francouzska studie s drogové zavislymi lidmi uzivajicimi ART
zjistila, Ze ti, ktefi spolu s ART uzivali také buprenorfin dosahli vyssi
urovn¢ adherence (78.1%) nez jak byvali uzivatelé drog (65.5%) tak
aktivni IDU neuZivajici buprenorfin (42.1%).

7.4 KOMPLEXNOST A DOSTUPNOST PECE

ZkuSenosti s 1é€bou drogové zavislych ukazuji, Ze zlepSeni jak adherence tak
i vysledki 1€cby se dosahuje tehdy, jestlize jsou zdravotni a socidlni sluzby v
co nejveétsi mife soustfedéné na jednom misté.

IDU neprojevuji ¢asto ochotu nékam dochdzet a proto je potieba jisté
pfiméfené pomoci v tomto sméru. Sluzby musi byt umistény na pro né
vhodném a dostupném misté a zdroven v blizkosti klinickych ambulanci.

102



Komplexni, multi-disciplindrni sluzby by mély zahrnovat:

o dostupnost anti-HIV 1ékt

o dostupnost substitu¢ni 1écby: methadonu nebo buprenorfinu
o profylaxi a [é¢bu OI

@ vystiicny a neptedpojaty zdravotnicky tym

o vyménu injek¢nich stifkacek

@ podporu adherence a poradenstvi

@ tzkou ndvaznost na komunitni programy

@ programy zaméefené na stravu a vefejnou dopravu

o strategie zaméfené na vyhleddvani, komunikaci a vzdélavani

7.5  INTERAKCE MEZI REKREACNIMI DROGAMI A ARV LEKY

Existuje vyzkum a pomérné dost informaci o interakcich mezi ARV Iéky
a jinymi pfedpisovanymi léky, ale je jen malo spolehlivych informaci o
interakcich mezi ARV léky a rekreacnimi drogami.

V 1. 1996 zemfel jeden HIV pozitivni mlady Brit poté, co v dob¢ terapie s
ritonavirem uZzil drogu extdze. Jeho smrt zpiisobilo preddvkovani, nebot’
hladina extdze v jeho krvi byla témét 10krat vyssi nez hladina zpisobujici jiz
zavazné toxické ucinky. Odpovidalo to zhruba hladinég, kterd se dosdhne po
uziti cca 22 tablet extaze, a¢ doty¢ny uZil pouze svou obvyklou davku drogy.

Pacient uz drive uzival extazi v podstaté bez Skodlivych tuc¢inki. V daném
piipadeé to bylo poprvé, co uzil extazi po zahdjeni 1éCby s ritonavirem. Bral
plnou davku RTV tj. 600 mg 2x denné jako soucast své ART.Jeho I€kat uvedl
jako pri¢inu smrti interakci uvedenych latek

Po intervenci aktivistil, farmaceuticka spole¢nost — Abbott — poskytla jistou
informaci o moZnych interakcich mezi ritonavirem a bézné uzivanymi
rekrea¢nimi drogami.

Predpokladané interakce mezi ritonavirem a obvykle uzivanymi rekrea¢nimi
drogami:

e 2-3 nasobné zvyseni hladiny extize
e piiblizn¢ 50% pokles hladin heroinu v krvi
e 2-3 nasobné zvyseni hladin amfetaminG

® nezavazné interakce s kokainem

Poznamka :
Tyto informace se tykaji uzivani plné davky ritonaviru. Tento 1€k se vSak nyn{
nejcastéji pouzivd v malych davkach ke zvySeni ti¢inku jinych IP.
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7.6 PROC TYTO TEORETICKE INFORMACE NEJSOU TAK
UZITECNE JAKO OVEROVACI STUDIE INTERAKCI U LIDI

Ponévadz tyto drogy nejsou legalni, pfedpoklddané interakce nevychdzeji ze
studif s lidmi, ale z teoretickych poznatkd, laboratornich pokust a testl a ze
sledovani na pokusnych zvitatech.

Existuje tu fada problémt jak s vedenim patficnych studif tak s pouZzitim
teoretickych informaci:

= Klinické zkousky ilegalnich drog by si vyZzadovali souhlas (americké)
vlady, ktera vyrazné odmita povolit takové studie z obavy, Ze by se to
chapalo jako "shovivavost" k drogdm.

»  Najit zdroj Cistych drog miZe byt nékdy obtizné. Neexistuji schvalené
verze téchto drog (napf. kokain). Z legélnich a etickych dvodi jevi
farmaceutické spole¢nosti maly zdjem vyrobit ve svych laboratofich
standardy zakédzanych drog pro klinické zkousky, i kdyby mé&ly souhlas
vlady.

= Nelegdlni drogy byvaji ztidka Cisté. Byvaji Casto kontaminované jinymi
latkami a mohou obsahovat z dané substance velmi malo nebo nic.

= Nelegdlni drogy jsou ziidka dostupné ve standardnich ddvkach: u jisté
davky muze dojit k relativné malé interakci, u jiné to mize znamenat
interakci zdvaznou.

=  Pro farmaceutické spolecnosti neni financné zajimava prace na tomto
poli.

= U nékterych IP se zjistilo, Ze maji ve skutecnosti ucinky opacné
predpovédi ze "zkumavky" (napft. byly piipady sniZeni hladin methadonu

u uZivateld tehdy, kdy pokusy "in vitro" ptedpovidaly jeji zvyseni).

= Vyrobci se obavaji pravni odpovédnosti, kdyby méli ddvat doporuceni na
zaklad¢ nejistych a nedplnych udajt.
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7.7 INTERAKCE S JINYMI ANTIRETROVIROVYMI LEKY

Vsechny IP se v téle zpracovavaji obdobnym zptsobem jako ritonavir nebo
jako NNRTI efavirenz., takze existuji moZné interakce s kazdym z téchto

anti-HIV 1éku.

V souhrnném ptehledu interakci mezi ARV Iéky a rekreacnimi drogami
(stejné€ jako s methadonem) jsou uvedené nasledujici potencidlni interakce
a interakce pozorované u jednotlivych pifpadl a u¢inéné néktera doporuceni

(viz 7.9).

Extaze

Jiné
amfetaminy

GHB

Ketamin

PCP
(andélsky
prach)

LSD

Kokain

Heroin

muZe mit interakce s IP a s efavirenzem. Doporucuje se
opatrnost: uzivat pouze 25% obvyklé davky, délat si prestavky
v tanci, ovéfit si, zda je na misté zdravotni sluzba, pit velké
mnoZstvi vody a vyhnout se alkoholu.

potencidlné nebezpecné interakce s ritonavirem, vyhnout
se této kombinaci, je-li to moZné.

potencidlni interakce s IP, zejména s ritonavirem, ptipadné i s
efavirenzem.

nejsou k dispozici zadné tdaje o pozorovani interakci mezi
ketaminem a ARV léky. Lidé uZivajici IP se vystavuji riziku
ketaminové toxicity v disledku jeho akumulace.

pfi uZziti PCP soucasné s uzivanim IP, pfipadné efavirenzu
muzZe dojit ke zvySené koncentraci PCP a nasledné toxicite.
Lidé s ART by mély brat nizsi davky té€to drogy nez je obvyklé
kvtli nebezpeci interakci s 1€ky ART.

jelikoz neni pfilis jasné jak se tato latka chova, je velmi obtizné
predpovidat piipadné interakce. Lidé s ART a soucasné Zivajici
rekreac¢n¢ LSD je tfeba upozornit na moznost interakci a na
projevy toxicity. Doporucuje se zvazit uziti menstho mnoZstvi
neZ normalné.

interakce mezi kokainem a ARV léky nebyly popsiny. M4 se
zato, Ze interakce s nevirapinem ¢i efavirenzem by mohly zvysit
riziko toxicity pro jdtra, nicméné nejsou v tomto sméru Zadné
veédecké poznatky.

nedé se vyloucit, Ze heroin se v téle rychleji zpracovava

vyvolavajic pfiznaky abstinen¢niho syndromu, je-li uZivin
spolu s IP nebo efavirenzem.
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7.8 INTERAKCE S METHADONEM
Existuje fada studif o interakcich mezi ARV léky a methadonem.

= Lidé ktef{ uzivaji methadon a efavirenz nebo nevirapine budou mit
sniZenou krevni hladinu methadonu az o vice nez 60%. Budou tedy
pottebovat zvySenou ddvku methadonu, aby se vyhnuli abstinenénim
ptiznakiim z jeho nedostatku.

=V jedné klinické studii zaméfené na interakce s ritonavirem se
pozorovalo sniZeni hladiny methadonu o 36%. Je to zajimavy nélez,
nebot’ v laboratornich podminkach se naopak pozorovalo zvySeni hladiny
methadonu o 30%.

=  SniZené koncentrace methadonu se pozorovaly pii ARV IéCbé s pouzitim
IP - nelfinaviru a lopinaviru/r. Pro nékteré lidi by bylo tudiZ asi potfeba
davky methadonu zvysit.

=  Pfi soucasném uzivani AZT a methadonu, byly zaznamenané zvysSené
koncentrace AZT pfiblizné na dvojndsobek. Proto se doporucuje snizeni
davky AZT 0 50% .

= Na druhé stran¢ se zd4, Ze methadon sniZuje koncentrace d4T a ddI, avSak
nyn¢&jsi smérnice neodkazuji na jakoukoli upravu déavek.

SniZené koncentrace methadonu nejsou vZdy provazeny abstinen¢nimi
pfiznaky.

Muze byt také obtizné rozlisit ptiznaky toxicity ARV 1éku a abstinen¢niho
syndromu z methadonu, napf. nevolnost, zvraceni.

Da se také predpokladat, Ze ptiznaky, které se vyvinou béhem 2-3 dni jsou
spiSe disledkem nezddoucich uc¢inktit ARV 1€ki a piiznaky, které vzniknou po
6 Ci vice dnech spiSe budou souviset s abstinenénim syndromem.
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7.9 PREHLED LEKOVYCH INTERAKCI:
MEZI ARV LEKY A "TVRDYMI'" DROGAMI
Droga Latkova Skute¢na/  Potencialni  Doporuceni
proména teoreticka  priznaky
interakce
Amfetamin CYPD6 moznd, hypertenze, = vyhybat se ART s
koncentrace  zvysena RTV, zacit s nizsi
s ritonavirem teplota, kiece, davkou
arytmie, amfetaminu nez
zrychleny tep obvykle
a dychéni
GHB vydechuje  mozZna, 1 ptipad GHB opatrné uzivat
se jako CO, koncentrace toxicity s s inhibitory
prodlouzeny RTV+SQV, CYP450 (IP,
efekt s ARV  myoklonické delavirdine,
zvlasté kfece, efavirenz, pozor
ritonavirem  zpomaleny priznaky toxicity
tep, plytké GHB.
dychani,
ztrata védomi
Ketamin CYP2B6 mozna, plytké opatrné uzivat
(hlavni) koncentrace  dychani, s inhibitory
3A, 2C9 s ARV ztrata védomi CYPRS50 zv1asté
(v mensi zvlasté RTV, halucinace RTV, nelfinavir,
mifte) nelfinavir, efavirenz, znat
a efavirenz toxicitu ketaminu
LSD neni znama moZna, halucinace, opatrn¢ uzivat
koncentrace podrdzdénost, s inhibitory
LSD psychéza CYP450, znit
toxicitu LSD
MDMA, CYPADG6 moznd, atos 1x dmrti, vyhybat se ART
Extaze (hlavni), ritonavirem, sniZeny sodik s RTV, pouZzivat
1A2, 2B6, s jinymi IP, s v krvi, zvyS.  mensi mnoZstvi,
3A4 (v efavirenzem teplota, tfes, pozor toxicita
mensi mite) arytmie, zvys. MDMA, pit hodné
reflexy, kfece vody, vyhybat se
poceni, zrych. alkoholu.
tep, svalové
poskozeni
PCP CYP3A, mozna, kiece, zvys. Opatrné uZivat
CYP2C11, dalezité krevni tlak, s inhibitory
inhibuje koncentrace  zvys. teplota  CYP450, poznat
CYP2B1 ARV Iéka lytické sval.  piiznaky toxicity

poskozeni

PCP

Podle: T.Antoniou a A. Lin-in Tseng. Interactions Between Recreational
Drugs and Antiretroviral Agwnts. The Annals of Pharmacotherapy.

2002, Octorber . Volume 36:
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7.10 OTAZKY K ODD. 7

1. Proc¢ jsou osoby zavislé na drogich ¢asto vylucované z ARV 1écby ?

2. Vychazi to védeckych ddaja ?

3. Jaka 1é¢ba a sluzby by mél obsahovat idedlni systém komplexni péce
pro IDU ?

4. Je néjakd interakce mezi ritonavirem a extazi ?

5. Je néjakd interakce mezi ritonavirem a heroinem ?

6. Je n¢jaka interakce mezi efavirenzem a heroinem ?

7. Jaké zmény v davkach, jestli viibec, se doporucuji v jednotlivych

ptipadech ?

8. Je néjakd interakce mezi efavirenzem a AZT ?
9. Co se doporucuje ?

10.  Jak lze od sebe odlisit ptiznaky z toxicity ARV Iéku a pifiznaky

drogového abstinen¢niho syndromu ?
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7.11 VYHODNOCENI KURZU ODD. 7

Veénujte, prosim, nekolik minut k vyplnéni ndsledujictho hodnoceni. Vitané
Jjsou vSechny pripominky, véetné uZitecnosti predklddaného hodnoceni:
Kolik informaci bylo pro vds novych ? Zadna 1 2 3 4 5 Vsechny
Nakolik uzite¢ny byl tento informac¢ni zdroj? Velmi 1 2 3 4 5 Nijak
Kolik casu jste pottebovali na zodpovézeni otazek ?

Dostalo se vam dostatek vysvétleni pro pochopeni tohoto Oddilu ?
Myslite, Ze internet je lepsi zdroj informaci ? Jestli ano, tak které stranky ?
Vztahovaly se otazky k informacim, které jste si samy nasli ?

S jakym hodnocenim jste tento test absolvovali ?

Zopakujte si tento test za tyden, aby jste zjistili, kolik si jeSté¢ pamatujete.

Zlepsilo se vase hodnoceni ?
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0Oddil 8: POMUCKY Z VEDY A VYZKUMU

81 UVOD

Tato kratka kapitola podava souhrn n€kterych technickych, 1ékatskych
a védeckych aspektd v souvislosti s infekei HIV a jeji 1éCbou.

Jestlize se chcete seznamit s vysledky vyzkumné studie - at’ uz za ucelem
ziskani poznatkil o adekvatni anti-HIV 1€¢b¢ nebo s cilem sledovat posledni
vyvoj v této oblasti - pak bude pro vas vyhoda, kdyZ porozumite termindm,
které jsou zde uvadény.

8.2 JAK ROZUMNET GRAFU ?

V této kapitole najdeme vysvétleni k tomu, jak se divat na graf a jak rozumét
informacim pfedklddanym formou grafu.

Graf je zpusob, jak predstavit slozité idaje jasnou a snadno pochopitelnou
formou. PouZziva se ke shrnutf slozitych vysledki

Graf ma obvykle dv€ osy — svislou (vertikdlni - osu "y ") a vodorovnou
(horizontélni- osu "x"). Na téchto dvou osdch miizeme méfit jakékoli tidaje.

graf 1 graf 2

osaY

pocet CD4
{_huﬁkwmmE}_

L T [ | ” |5 )
1 2 3elke 1213 14 etc
cas {mesice) |

osa X

JestliZe je jednou z proménny veli¢in Cas, pak je vZdy méfen na ose X. Kazda
v

osa musi jasn€ vyznacovat, co ukazuje, co "méfi" napft. ¢as, pocet CD4 atd.
Vsechny grafy musi také mit jasny nazev.

Graf se pouziva ke spiSe ke znazornéni idajli neZ obecného trendu nebo
myslenky, proto musi zahrnovat, jednotky, ve kterych jsou mérené udaje napf.
hodiny, roky (Cas. udaj) nebo pocty (pocet CD4/mm’).

Na skdle musi byt uvedeny vSechny méfené udaje. JestliZze se nevejdou, pak
osa muze byt pferusena, ale Skdla se musi uvést v kazdé ¢asti osy (viz graf 2).

Na grafu 3 je uveden piiklad, jak se nandSeji do grafu vysledky méteni

poctu CD4 po zahdjeni 1é¢by.

Pro jasnéjsi zndzornéni se ptidava ¢dra, kterd ukazuje "primér" vysledku resp.
obecny trend.

Ackoli skutecné namétené hodnoty kolisaji (riist ¢i pokles), primérny trend na
uvedeném piikladé vykazuje nartst CD4 o pfiblizné 200 bundk/mm’ bhem
18 mésict.
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graf 3 graf 4

Priklad: zmény poétu CD4 u pacienta A pfiklad: primér zmén poctu CD4 u 100 lidi

po zahajeni léchy v fijnu 2004 po zahajeni lEchy v fijnu 2002
g 600 - 600 4
g 500 E 500 4
£ 00 £ w0 . —
= ] x
E, 300 O SUU_ . X
E 200 :gECIEI-
E 100 £ 1004
S 0 0 — —_—
88888383833 8838388333
EEQ?EEEE Siv%-auﬁ.i%i
. ., cas (mesice)
cas (mesice)

N o 100 98 %0 98 97 97 92 o

Na graf 1ze nanést také primémé vysledky z mnohem vétstho mnoZstvi dat.
Napt. primér poctii CD4 skupiny 100 lidi po zahdjeni 1é€by mize dat tentyz
graf.

Jedinym rozdilem u grafu, ktery zachycuje vice nez jeden soubor vysledkt je
to, Ze pocCet lidi v ur¢itém casovém bod¢& by mél byt rovnéZ uveden v dolni
¢asti grafu (viz graf 4).

"N" (Number) - je matematicky symbol pro pocet.

A¢ vysledky jsou od skupiny 100 lidi, v tomto piipadé bud’ vSichni studii jesté
neskoncili (pak je analyza zatim pfedbéZnd) nebo nckteti ze studie vypadli.

Graf ma také redln¢ ukdzat variabilitu graf 5
uvnitf skupiny (viz také nasledujici

kapitola). Variace znazormuji svislé Priklad: primeérna {median) zména CD4 a

cary, které jdou smérem nahoru a rmira variahility {tolni a horni kvartily

dolii od jednotlivych primérnych

vysledki zanesenych v grafu (viz " 600

Graf 5) £ 500

Na hornim a dolnim konci téchto Car g 400

jsou neékdy kratké horizontdlni ¢arky B a0 |

(zardZky), aby konce svislych car byly & 2pp]

v wev s P

zfetelndjsi. 2 100

To ukazuje: " g g 3

a) plny rozsah vysledkl = ‘-; = % & L5

b) rozsah mezi hornim a dolnim ¢« &= o & oF 5
kvartilem (50% hodnot), ang. IQR N 100 &0 Eggs I:QTE??EES? @ ol

¢) aritmeticky primér (95% hodnot)

Graf musi vzdy udavat, o jaky rozsah idaji se v ném jedna.
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Upozornéni:

Prave tak jak graf mize danou informaci €i tidaje zndzornit srozumitelnéji a
zietelnéji, prave tak lze grafickym zobrazenim docilit toho, aby predkladané

v/ owe

udaje vypadaly lepsi ¢i horsi nezZ jsou ve skutecnosti.

= Stupnice resp. Skdla na grafu - vzdy zkontrolujte stupnici na grafu.
Nezacina-li od hodnoty "nula", pak zndzornéni sledovanych zmén mize

Vv s

= Pocet lidi nebo vysledkt v kazdém Casovém bod¢. Kdyz se studie zacne
se 100 lidmi, vSechny prumérné vysledky zanesené do grafu maji byt
praméry vSech 100 lidi. Jestli se udavaji vcasné nebo predbézné vysledky,
pak jejich pocet v kazdém cCasovém bod¢ miiZe byt zna¢né nizsi v dalSich
casovych bodech.

Doporucend literatura (angl.):

Caroline Sabin - Statistics part 1
http://www..i-Base .info/ukcab

112




8.3 CO ZNAMENA PRUMER ?

Vysledky jistého vyzkumu jsou téméf vzdy zaloZeny na nalezeni jistého
vzorce sloZzeného z mnoha individudlnich pozorovéni. Za dc¢elem vysledovani
urcitého trendu se prezentuji pramérné hodnoty.

Primér muze byt pouzivan k tomu, aby zevSeobecnil vysledky ziskané z
velkych skupin lidi nebo z vétsich soubort vysledk.

Je tfeba mit vzdy na paméti, Ze nékteré vysledky se dost lisi od pruméru
(nahoru ¢i doltt), coz je zvlast dillezité v ptipad€é vyzkumu v oblasti zdravi lidi
a zdravotni péce.

Jsou dva nejcastéji pouzivané zpisoby, jak vypocitat pramér, které ovsem
mohou dat dost rozdilné vysledky.

Aritmeticky primér:

Vznika tak, Ze se vSechny vysledky sectou a ziskand hodnota se dé€li poctem
vysledkd.

Napf. naristy poctu CD4 za 6 mésici ART u 10 osob byly:
+20 +40 +15 -20 =5 +120 +250 +30 +50 +100.

U vétsiny pacientl byl po 6 mésicich 1€¢by nartist CD4, ale u nékterych také
pokles..
Aritmeticky pramér bude soucet vSech hodnot vydéleny poctem 10 lidi tj:

soucet 600 / 10 = 60 (tj. aritmeticky primér)
Median:

Vznika tak, zZe vysledky (hodnoty) se usporddaji v numerickém potadi (dle
vySe hodnot) a vysledek nejbliZsi prosttedni hodnoté se povazuje za median.
Na vyse uvedené piiklad¢ by to bylo:
-20 -5 +15 +20 +30 +40 +50 +100 +120 +250

Median nartstu poctu CD4 bude tedy stfedovy bod — t.j. polovi¢ni hodnota
mezi 5. a 6. vysledkem, tj.

+30+40 = 70/2 = +35 (tj. median, narast o 35 bunék/mm3)

Median: symetricka distribuce

Je oznaceni stavu, kdy vétSina vysledki je blizko stfedu a piiblizné stejny
pocet rozmistén po obou strandch. Jde o symetrickou, "zvonovou" distribuci
(normadlni rozd¢leni).

Kdyz rozsev vysledkt odpovidd tomuto tvaru, potom hodnoceni aritmetickym
prumérem je odpovidajici a pfiméfené spravné.

KdyzZ vysledky nejsou rozmistény rovnomérné, jde o "posunutou distribuci''.
Vétsina vysledki je vySsi €i niZ8i neZ stfedové hodnoty resp. je zde posun
ktivky doprava ¢i doleva.(viz graf 6)

V takovych piipadech je dilezité pouzivat metodu medianu.
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graf 6: distribuce kvantitativnich dat

Pozitivmé posunuta distribuce

Symetricka , zvonova distribuce {bézna u laboratornich dat)
MORMALMI
Negatimé posunuta Uniformni distribuce
distribuce {stejna pravdépodobnost pro
{méné héina) kazdou hodnotu v daném rozmezi)

J—

V uvedeném piiklade vysledek u jednej osoby byl podstatné vyS$si nez u
zbytku (+250 ), coZ neproporcné ovlivnilo hodnotu aritmetického priméru.

KdyZ uvazujeme o prumérech, je tieba védét, jaka je variabilita v kazdém
souboru vysledkl. To umoZzni posoudit, nakolik se chceme spolehnout na
vysledky. Piiklad:

pramér z: 48 +49 +50+50+50+51+52 =300/6=50

pramér z: 0+25+50+50+ 74+ 100 =300/6 = 50.

Je jasné, Ze uplné rozdilné skupiny Cisel daji stejny aritmeticky pramér.

Jsou uplatiiovany odli$né zptsoby, jak ukazat rozsah variability. Zavisi to na
tom, zda jsou symetricky nebo asymetricky distribuované.

Je-li distribuce hodnot symetrickd, pouZije se metoda aritmetického priméru a
pak variabilita se da vyjadfit jako dvojndsobek "standardni odchylky"- a uvadi
se v zdvorce se symbolem +/- pied vysledkem.

Jedna X standardni odchylka pak dava stiedni rozsah 50% vysledkd.

Dvé¢ X standardni odchylky davaji stfedni rozsah 95% vysledki.

Jestlize vysledky nejsou symetricky distribuované — jako ve vyse uvedeném
prikladé€ s poctem CD4 — potom se pouZije metoda stanoveni medianu.
Medianova variabilita je srozumitelngjsi a znadzornuje se 2 hlavnimi zpiisoby:

1) medidn (parametr polohy), minimdlni a maximalni hodnoty uddvaji
parametr variability. Interval mezi minim. a maxim. hodnotou je rozpéti
ziskanych udajut.

2) Medidn a dolni a horni kvartil (zndzornéni variability, angl. IQR).
Doln{ kvartil (téz 25. percentil) je hodnota, pod kterou je 25% vSech
ziskanych udaju.

Horn{ kvartil (75. percentil) je hodnota, pod kterou je 75% vSech
ziskanych udajut.

Interval (dolny kvartil, horny kvartil) je mezikvartilové rozpéti (IQR).
Obsahuje 50% ziskanych ddaja.
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8.4 K CEMU DOCHAZI PO UZITI LEKU ?

Jestlize pomoci nasledujicich grafickych zndzornéni pochopite , k cemu
dochdzi po uziti 1éku v téle, porozumite védeckému zdivodnéni adherence.
Kdyz se uzije 1€k, mize byt v téle vstieban do krve riiznym zplisobem v
zavislost na tom, jakou cestou se to téla dostane.

e Tableta se po poziti obvykle vstiebava pres zalude¢ni sténu — 1é¢ivo miize
zacit icinkovat béhem nékolika minut, ale obvykle trva hodinu nebo dve,
aby 1€k dosahl nejvyssi koncentraci v krvi.

® vnitro-Ziln€ podany 1€k - injek¢né piimo do krve piisobi mnohem
rychleji, nékdy béhem sekund ¢i minut.

Dany 1€k, jakkoli uZzity, dosahuje v krvi svou nejvyssi hladinu a tato potom
klesa v zavislosti od toho, jak t€lo odbourava jeho ucinné slozky. Tento proces
se obvykle uskuteciiuje tehdy, kdyz obihajici krev se filtruje v jatrech nebo v
ledvinéch.

Tento zdkladni proces probiha po uziti kazdého Iéku nebo jiné latky -
alkoholu, nikotinu, aspirinu atd.

Latky/l€ky se vzdy vstiebavaji rychleji neZ je t€lo muze zpracovat, takze
nejvyssi koncentraci v krvi dosahuji relativné rychle v porovnani s dobou
pottebnou k jejich vylouceni z téla.

Hladiny 1éku po jeho uZiti rychle dosahuji vrchol a pak pomalu klesaji, jakmile se 1€k
vyluduje - kazdy 1€k vlastni kiivku vstiebavani.

CMax [~————= | T
|
1 |
koncentrace :
léku

|
|
|

i AUC = plocha pod krivkou
|
0 |

I TMax | cas —*
|
davka ke

Nejvyssi koncentrace 1éku v krvi se oznauje jako Cmax.

Uplné vystaveni téla Géinku 1éku po dobu jeho plisobeni se oznacuje jako
"plocha pod ktivkou" (angl. Area Under the Curve, zkratka: AUC ).

Cas, potfebny pro dosazeni maximalni koncentrace 1éku v krvi se oznacuje
jako Tmax.

Cas, potfebny k tomu, aby maximalni koncentrace léku v krvi klesla na
polovinu (tj. na 50%) se oznacuje jako "polocas" nebo T1/2.

Koncentrace klesa na zanedbatelné hodnoty pfibliZzn€ po dobu rovnajici se
5-ndsobku poloc¢asu. Teoreticky vSak minimdlni mnozstvi 1éku mtizu setrvat
v téle mnohem déle.
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Kdyz se 1€k bere rutinné pii 1é¢bé&, jeho minimalni koncentrace pied
néasledujici ddvkou se oznacuje jako Cmin.

uziti kazdé davky véas zarucuje, Ze koncentrace se drzi nad minim.drovni

C Max

!
!

‘Koncentrace
léku
! !
/ ’ }
! ! C Min or C tough
MEC 7 7
' I/
0
1‘ 1 T cas ———
divka davka davka

e M¢jte na paméti, Ze vSechny vysledky/hodnoty jsou "praméry" .
Nekteti lidé vstfebavaji 1éky rychleji nebo pomaleji nez je pramér.
e Nekteii lidé vylucuji 1éky rychleji nebo pomaleji neZ je prumér.

Tyto hodnoty se obvykle ziskdvaji z krevnich zkousek, ale nalezy v krvi ne
vzdy vypovidaji o tom, jak je latka aktivni, i¢inna.

vvvvvv

uvnitf infikované butiky neZ jeho hladina v krvi. Vnitrobunécné hladiny 1éku
by mély pfi zndzornéni na grafu opisovat podobnou kiivku.

Farmakokinetika Iéku je ndzev pro t¢lesné procesy, pii nichZ se dany 1€k
vstiebava a potom vylucuje z téla. Ackoli hladiny 1€kt se v riiznych Castech
téla napt. v krvi, mozku, v tekutindch pohlavnich organti, uvnitf riznych
bun¢k atd. mohou navzdjem lisit, zakladni principy vstiebavani a vylucovani
vsak byvaji casto velmi podobné.
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8.5 HLADINY LEKU, JEJICH UCINNOST A VEDLEJSI UCINKY

Zjednodusen¢ plati: jakmile hladiny 1éku jsou pfilis§ nizké, pak pisobeni 1€ku
nebude dostacujici pro potfebny ucinek. .

Jakmile ale hladiny 1éku jsou pfili§ vysoké, potom bude riziko vzniku jeho
nezadoucich G¢inkti pravdépodobné vyssi.

Zvysené riziko vedlejsich Géinka
e
=1
=
s
1]
£
=
=
=
minimélni ----------------------
hladina léku v e |
avysene riziko rezistence

y t t y

dévka davka davka davka

e Davky léku a doby, kdy se 1€k ma uzivat jsou spocitané tak, aby
dosahované hladiny byly v rozmezich jeho G¢innosti.

e Rizné 1éky maji rizna rozmezi koncentrace.

e [Eky, které se z téla vyluCuji rychle by se mély brat Castéji a 1€ky, které se
vstfebdvaji pomaleji mohou mit delsi davkové intervaly.

e Nekteré 1éky — véetné anti-HIV 1€k, 1ékt proti TBC, antibiotik a 1€ki
proti choroboplodnym houbam, maji pfesahovat urcité hladiny, a to proto,
aby se zabranilo vzniku l€kové rezistence (viz déle).

Je dtlezité pripomenout, Ze mezi jednotlivymi osobami uZivajici tentyz
preparat 1éku, existuje variabilita ve znacné Sirokém rozmezi.

Nekteii lidé odbourdvaji 1€k rychleji v diisledku toho jsou u nich hladiny 1ékt
v pruméru niz$i a naopak.

hladinich i u téZe osoby, méfené ve stejny Cas po poZziti divky. Napft. hladiny
nékterych 1€kti mohou mit jinou hodnotu 12 hodin po ranni ddvce 1éku a jinou
hodnotu 12 hodin po vecerni davce téhoz 1éku u téZe osoby.

Ackoli jsou tyto zalezitosti v detailech sloZité, je mozné a vhodné ucinit
jednoduchy zavér:

Je tfeba se snazit dosahovat konstantni, bezpe¢nou a tcinnou hladinu 1€kt
kdykoli pti ART.

Na niZe uvedeném grafu je mozné vid¢t, Ze 1ékové hladiny poskytuji informaci

ohledné adherence. Je vidét, k ¢emu dochazi, je-li davka uzita opozdéné nebo
dokonce vynechand.
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Primérné hodnoty koncentraci zahrnuji v sobé rozmezi vyssich a nizsich
skute¢nych koncentraci ur¢itého 1éku Proto lidé, jejichZ télo vstiebdva mensi
mnoZstvi 1éku, jsou vice ohroZeni vznikem rezistence, paklize ddvku léku
vezmou opozdéné ¢i vynechaji.
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el

1] =

= x
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dévka dévka wnechand
davka

Jestlize se prilezitostné davka vynecha (nebo se vezme opozdéné) dojde napft.
jednou za mésic, pak nejspi§ nehrozi Zddné nebezpeci.
Avsak kdyZ k podobnym nedopatienim dojde jednou tydné, je to pro virus

Sance vyvinout odolnost na léky resp. rezistentni typ HIV.

Adherence neni o tom, Ze musite uzivat 1éky kvili 1ékafi, ale jde o to, aby
hladiny 1€kt v krvi byly alespon na minimdln{ drovni, a to po 100% doby,
co ARV terapii uZivate.
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PRILOHA 1.

CDC 1993: DEFINICE AIDS PRO UCELY "SURVEILLANCE"

Kandidéza bronchidlni, trachei nebo plic

Kandidéza jicnu

Invazivni rakovina délozniho ¢ipku

Kokcidiomykéza, diseminovana nebo mimoplicni

Kryptokokéza, mimoplicni

Kryptosporidi6za, chronicka stfevni (trvajici déle nezZ 1 mésic)

Nemoci zplsobené cytomegalovirem (CMV), nepostihujici jatra, slezinu

nebo lymfatické uzliny

Cytomegalovirova retinitida (CMV) se ztratou zraku

e Encefalopatie pii infekci HIV

Herpes simplex: chronickd viedova 1éze nebo 1ézie, bronchitida,

pneumonitida nebo ezofagitida

Histoplazméza, diseminovand nebo mimoplicni

Isosporiaza, chronicka stievni (trvajici déle nez 1 mesic)

Kaposiho sarkom (KS)

Lymfom, Burkittiv (nebo ekvivalentni oznaceni)

Lymfom, imunoblasticky (nebo ekvivalentni oznaceni)

Lymfom, primarni, v mozku

Mycobacterium avium complex nebo M. Kansasii (diseminované nebo

mimoplicn{ postiZeni )

e  Mycobacterium tuberculosis (TBC), kazda lokalizace (plicni nebo
mimoplicni)

e Mycobacterium, jiné druhy nebo neidentifikované, diseminované, nebo

mimoplicni

Pneumonia zpiisobend Pneumocystis carinii (PCP)

Progresivni multifokélni leukoencefalopatia (PML)

Salmonelova septikémie, rekurujici

Toxoplazmé6za mozku

Chtadnuti pfi infekci HIV

Zdroj: http://www.cdc.gov/mmwr/preview/mmwrhtml/00018871.htm
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PRILOHA II. KLASIFIKACE WHO INFEKCE HIV/AIDS

KLINICKE STADIUM 1 :

1. Bezptiznakova infekce

2. Perzistujici generalizovana lymfadenopatie
3. Akutni retrovirova infekce

Aktivita: Stadium 1 : Normalni aktivita, chorobné piiznaky nepiitomné

KLINICKE STADIUM 2 :

4. Neumyslna ztrata méné€ nez 10% t¢lesné hmotnosti

5. Mukokutanni manifestace mirného stupné (t.j. dermatitida, prurigo,
houbové onemocnéni nehtii, koutkova cheilitida)

6. Herpes zoster v priibéhu poslednich péti roki

7. Opakované infekce horniho dychaciho traktu

Aktivita: Stadium 2: Pfiznaky, téméf vSechny bez nutnosti klidu na liizku

KLINICKE STADIUM 3 :

8. Netmyslné ztrata vice nez 10% télesné hmotnosti

9. Chronicky prijem, po dobu delsi nez 1 mésic

10. Horecka, po dobu delsi neZ 1 mésic (pfetrvavajici, nebo intermitentni)
11. Kandidéza tdstni dutiny

12. Vlasova leukoplakie v dstni dutiné

13. Plicni tuberkuléza v minulém roce

14. Zavazné bakteridlni infekce

15. Vulvovagindlni kandidéza

Aktivita: Stadium 3 : Klid na lizku delsi nez obvykle, avsak méné jako
50% obvyklé doby normalniho dne v pribéhu minulého mésice

KLINICKE STADIUM 4 :

16. Syndrom chiadnuti pti infekci HIV

17. Pneumocystova pneumonie (PCP)

18. Toxoplazméza mozku

19. Kryptosporididza s prijmem, trvajici déle nez 1 mésic

20. Izosporidza prujmem, trvajici déle nez 1 mésic

21. Kryptokokdza, extrapulmondlni

22. Cytomegalovirusové onemocnéni organu jiného nez jétra, slezina nebo
lymfaticka uzlina

23. Infekce virem herpes simplex, mukokutanni

24. Progresivni multifokélni leukoencefalopatie

25. Kazda diseminovana endemickd mykdza (napf. histoplazméza )

26. Kandidé6za ezofagu, trachei, bronchtl nebo plic

27. Diseminovana atypickd mycobakterioza

28. Salmonelova septikémia, ne-tyfova

29. Extrapulmondlni tuberkul6za

30. Lymfom

31. Kaposiho sarkom

32. Encefalopatie pfti infekci HIV

Aktivita : Stadium 4 : Klid na liZku po dobu delsi nez 50 % normalniho

dne béhem minulého mésice

Pramen: HIV inSite Knowledge Base (angl.)
http://hivinsite.ucsf.edu/InSite ?7page=kb-01-01
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PRILOHA III. PREHLED OPORTUNNICH INFEKCI

BAKTERIALNI INFEKCE :

e Mycobacterium avium komplex (MAI/MAC)
Mycobacterium Kansasii

Salmoneléza

Syfilis a neuro-syfilis

Tuberkuléza (TBC)

MALIGNI NOVOTVARY :
Andlni dysplazie/rakovina
Cervikalni dysplazie/rakovina
Kaposiho sarkom (KS)
Lymfomy

VIROVE INFEKCE :

e (Cytomegalovirus (CMV)

e Hepatitis C

e Herpes simplex virus ("zima"

®  Virus lidského papilomu (zkratka z angl. Human Papiloma Virus),
bradavice na genitdliich, ¢ipkova dysplazie, rakovina )
Molluscum contagiosum

e Ustni vlasovita leukoplakie (obvykle na povrchu jazyka )

® Progresivni multifokdlni leukoencefalopatie (PML)

CHOROBOPLODNE HOUBY :

® Aspergiléza

Kandidéza (kvasinkova infekce )
Kokcidiomykéza

Kryptokokova meningitida
Histoplazméza

INFEKCE PROTOZOAMI ( PRVOKY ) :

¢ Kryptosporidiéza

Izosporidza

Microsporidi6za

Pneumonie Pneumocystis carinii ( PCP )
Toxoplazméza

POSTIZENI NERVOVEHO SYSTEMU :
e Komplex demence pii HIV
e Periferni neuropatie

JINE CHOROBNE STAVY A KOMPLIKACE :

e Aftozni viedy

e Trombocytopénie (nizky pocet krevnich desticek )
¢ Syndrom chfadnuti

Pramen: http://www.aidsmeds.com
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PRILOHA IV. DOPORUCENI WHO PRO ART

Nasledujici tabulka je referenénim materidlem pro nazvy léki, davkovani,
celkovy pocet kust 1€ki a také strucné uvadi dietni omezeni/doporuceni.
U nékterych kombinaci jsou uvedené i vyzadované alternativni davky.
Lécba nekterymi l€ky, napf. ritonavirem, nevirapinem se zacind podanim

nizsich davek, a to po dobu 1 nebo 2 tydnd.

Nazev znackovy/
jiné nazvy

Davky za den

pocet
tablet
denné

dietni omezeni/doporuceni

NUKLEOSIDOVE INHIBITORY REVERZNI TRANSKRIPTAZY (angl. NRTT’s)

d4T, Zerit, stavudine 1 kapsle, 2 x denné 2 Zadné

AZT, Retrovir, zidovudine 1 kapsle, 2 x denné 2 Zadné

ddl, Videx, didanosine, 4 tablety, 1x denné 4 nejist 2 hod. pied a 1hod. (resp.
100 mg 2 hod. u EC tablet) po uZziti
200 mg (niz8i hmotnost) 2 tablety, 1 x denné 2

ddI/EC (rozpustny ve stfeveé) | 1 kapsle, 1 x denné 1 uZivat nalacno

3TC, Epivir, lamivudine 1 tableta, 2 x denné 2 zadné

150mg

300 mg 1 tableta, 1 x denné 1 zadné

abacavir, Ziagen 1 tableta, 2 x denné 2 zadné

tenofovir, Viread 1 tableta, 1 x denné 1 uzivat pfi jidle

FTC, emtracitabine 1 kapsle, 1 x denné zadné

KOMBINACE FIXNICH DAVEK (sloZzené z nékolika nukleosidovych inhibitori)

Combivir (AZT+3TC) 1 tableta, 2 x denné 2 Zadné
Trizivir 1 tableta, 2 x denné 2 zadné
(AZT+3TC+abacavir)

NE-NUKLEOSIDOVE INH

IBITORY REVERZNI TRANSKRIPTAZY (ang. NNRTI’s)

efavirenz, Sustiva, 600 mg 1 tableta, 1 x denné 1 uzivat s malo mastnym jidlem
200 mg 3 kapsle, 1 x denné 3 uzivat s milo mastnym jidlem
nevirapine, Viramune 1 tableta, 2 x denné 2 Zadné

KOMBINACE S 2 INHIBITORY PROTEAZY (mala davka ritonaviru umociiuje ti¢inek
zakladniho inhibitoru proteazy)

Kaletra, lopinavir/ritonavir | 3 kapsle, 2 x denné 6 uzivat pii jidle
indinavit/ritonavir Z4adné

400 mg/400 mg 1xXIDV/4xRTV, 2xd. 10

800 mg/200 mg 2xIDV/2xRTV, 2xd. 8

800 mg/100 mg 2xIDV/1xRTV, 2xd. 6

saquinavir / ritonavir

400 mg/400 mg 2xSQV/4xRTV, 2xd. 12 | pfi uziti s jidlem se sniZuji

1 000 mg/100 mg

5xSQV/1xRTV, 2xd.

vedlejsi ucinky

(Invirase, tj. saquinavir coby tvrdy gel, Ize uZivat misto Fortovase, tj. mekky gel v kapsli, kdyz

se uZivd spolu s ritonavirem. Invirase je v mensich tabletdch a

md méné vedlejSich iicinkii)

atazanavir/ritonavir 2xATV/1xRTV, 3 zadné
300 mg/100 mg 2 x denné

fosamprenavir/ritonavir 1xFosAPV/1xRTV Zadné
700 mg/100 mg 1 x nebo 2 x denné

JEDNOTLIVE INHIBITORY PROTEAZY ( angl. PI's )

indinavir, Crixivan 2 kapsle, 3 x denné 6 2 hod. po a 1 hod. pfed jidlem
nefinavir, Viracept 5 tablet, 2 x denné 10 | uZivat pfi jidle

atazanavir, Reyataz 2 kapsle, 1 x denné 2 uzivat pii jidle
INHIBITORY VSTUPU (INHIBITORY FUZE)

enfuvirtide, T-20, Fuzeon podkozné injekce, 2 Zadné

2 x denné
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PRILOHA V.

ANTI-HIV LEKY REGISTROVANE V EVROPE

Nasledujici tabulka uvadi rzné nazvy 1€k, jejich davkovani, celkovy pocet
davek za den a stru¢né pokyny ohledn¢ stravy.

Nazev léku Znacka Davkovani Pocet Stravni
(jina oznaceni) tablet | doporuceni
za den

NUKLEOSIDOVE INHIBITORY REVERZNI TRANSKRIPTAZY (NIRT)

3TC/150mg | Epivir, lamivudine 1 tableta, 2 x denné 2 neni

3TC/300mg | Epivir, lamivudine 1 tableta, 1 x denné 1 neni

tenofovir Viread 1 tableta, 1 x denné 1 neni

FTC Emtriva, 1 kapsle, 1 x denné 1 neni
emtracitabine

tenofovir Truvada 1 tableta, 1 x denné 1 neni

+FTC

abacavir Ziagen 1 tableta, 2 x denné 2 neni

abacavir Kivexa, Epzicom 1 tableta, 1 x denné 1 neni

+3TC

AZT Retrovir, zidovudine | 1 kapsle, 2 x denné 2 neni

AZT + 3TC Combivir 1 tableta, 2 x denné 2 neni

AZT + 3TC Trizivir 1 tableta, 2 x denné 2 neni

+ abacavir

ddI/EC Videx, 1 kapsle, 1 x denné 1 nejist 2 hod.
didanosine/EC pred a 1 hod.
(rozpustny ve sti-evé) po poziti

d4T Zerit, stavudine 1 kapsle, 2 x denné 2 neni

NE-NUKLEOSIDOVE INHIBITORY REVERZNI TRANSKRIPTAZY (NNIRT)

efavirenz Sustiva (600mg) 1 tableta, 1 x denné 1 ne s tuénym
jidlem
nevirapine Viramune 1 tableta, 2 x denné 2 neni
INHIBITORY PROTEAZY (IP) - zdvojené/potencované (nejuzivanéjsi davky)
lopinavir/r Kaletra (Meltrex) 2 tablety, 2 x denné 4 neni
Kaletra (kapsle) 3 kapsle, 2 x denné 6 s jidlem
indinavir/ritonavir 800mg/100mg |2 x IDV/1 x RTYV, 6 neni
2 x denné
saquinavir/ritonavir 1000mg/100mg |2 x SQV/1 x RTYV, 6 s jidlem
(500mg 1ékova formulace) 2 x denné
fosamprenavir/riton. 700mg/100mg | 1 x FoOSAPV/1 x RTYV, neni
2 x ¢i 1 x denné
atazanavir/ritonavir  300mg/100mg |2 x ATV/1 x RTV, 3 neni
1 x denné
tipranavir/ritonavir  500mg/200mg | 2 x TPV/2 x RTYV, 8 s jidlem
2 x denné
darunavir*/ritonavir 600mg/100mg | 2 x DRV/1 x RTYV, 6 s jidlem
2 x denné
INHIBITORY PROTEAZY (IP) — jednoduché (IP bez ritonaviru, obecné nejsou
doporuéované)
nelfinavir Viracept 5 tablet, 2 x denné 10 s jidlem
(potaZena tableta)
atazanavir Reyataz (400mg/den) |2 kapsle, 1 x denné 2 s jidlem
INHIBITORY VSTUPU / FUZE (splynuti)
enfuvirtide | T-20, Fuzeon | podkozné injekce, 2 x denné | neni
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Seznam prament informaci v angli¢tiné

Zakladni a stitedni odbornd uiroverni:

NEW MEXICO AIDS INFONET:

vvvvv

souvisejicich s HIV v€etn€ informaci o testovani, sledovani pribéhu
infekce HIV, vedlejsich ucincich anti-HIV 1ékt, oportunnich infekcich
a jednotlivych lécich ART. Informace jsou v anglictin¢ a §panélstiné a
jsou kazdy mésic dopliiovany. Jedna se o jedny z mala webovych
stranek, které neuvadéji zastaralé informace.

http://www.aidsinfonet.org/topics.php

PRIRUCKY K ART LECBE vydané organizaci I-Base, Londyn:
Vsechny informac¢ni materidly se svym formatem podobaji této
ptirucce. Klade se dlraz na to, aby text a pouZita terminologie byly
srozumitelné a aby informace byly aktudlni. Ptirucky jsou psdny a
vydavany HIV pozitivnimi aktivisty této organizace. Nepodléhaji
ochrang autorskych prav a je mozné je volné §ifit a prekladat.

Uvod do kombinované 1é¢by (text vydany rovnéz v &esting):
http://www.i-base.info/pub/guides/combo903/index.html

Zména anti-HIV 1é¢by (text vydany rovnéz v ¢estiné):
http://www.i-base.info/pub/guides/salb1103/index.html

v, s we

Jak vyloucit a zvladnout vedlejsi i¢inky ART (text vydany rovnéz
v Cestingé):
http://www.i-base.info/pub/guides/side802/indexhtml

HIV, téhotenstvi a zdravi Zeny:
http://www.i-base.info/pub/guides/pregnancy03/index.html

Pokrocilejsi odbornd troveii a odkazy na prameny:

HIV TREATMENT BULLETIN (Bulletin o lé¢eni HIV):

vvvvv

zpravy z 1ékatskych Casopist a odbornych konferenci se zamétenim na
klinickou péci. Je distribuovan zdarma, piistupny také online a ve
formatu pdf. Jazyk a terminologie jsou uz vice odborného razu,
nicméné je psdn a vyddvan organizaci s HIV pozitivnimi aktivisty.

http://www.i-Base.info

AIDSMAP:
Webové stranky vyddvané ve Velké Britdnii, které obsahuji rozsahlé
informace o anti-HIV 1é¢bé€ s piisluSnymi odkazy a dokumentaci.
Uzite¢né z hlediska pfehledu ARL a onemocnéni spojenych s infekci
HIV. Provétujte datum informaci neodborného charakteru.

http://www.aidsmap.com
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HIV inSITE KNOWLEDGE BASE (databaze ddaju o HIV):
Rozsdhly referenéni manudl online s kapitolami popisujicimi vSechny
aspekty ART. Jde o velmi odborné webové stranky. Nové informace
jsou v zdsad¢ aktualizovany kazdy mésic, ale doporucuje se ovéfovat
datum posledni dpravy dané informace uvedené na jejim zacatku.

http://hivinsite.ucsf.edu/

MEDSCAPE:
Webové stranky pro odborniky s podrobnostmi o specidlni 1€katské
péci v riznych oblastech 1écby vcetné HIV. Jednordazova online
registrace je zdarma. Obsahuje zpravy z konferenci a zptistupnuje
vybrané ¢asopisové ¢lanky.

http://www.medscape.com

SMERNICE PRO LECBU HIV/AIDS:

Smérnice WHO:

http://www.who.int/3by5/publications/documents/arv_guidelines/en/

Smérnice USA (prevence, lé¢ba, OI, déti a téhotenstvi)

http://www.hivatis.org

Smérnice VB (aktualizované kazdé dva roky):

http://www.bhiva.org

IINTERNETOVE STRANKY S INFORMA CEMI V RUSTINE:

http://www.aids.ru

http://www.positivenet.ru

http://www.infospid.ru

http://www.spid.ru
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