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Aktualné o AIDS
Zpracoval MUDr. Vladimir Plesnik

Na 14. mezinarodni konferenci o HIV/AIDS, konané v d{ervenci letoSniho roku
v Barceloné, byly podany aktudlni informace o soufasné pandemii této infekce ve svéte.
Podle serioznich odhadl je nyni infikovano asi 40 miliont lidi a denné se ve svété infikuje
dals§ich 15 000 osob. Zavaznost situace podtrhuje schopnost HIV mutovat a nabyvat
rezistenci na sou¢asné antiretrovirové preparaty. Casta imrti na AIDS zkracuji v fadé zemi
dobu oc¢ekavaného doziti i o desitky let. Dne$ni populace v sedmi statech subsaharské Afriky
ma pramérny veék doziti kratsi nez 40 let. V Botswané, Lesotu, Mozambiku, Jizni Africe a ve
Swazijsku uz dochdzi k poklesu poctu obyvatel, protoZe vice jich umira nez se narodi déti.
Jedna z na svété nejrychleji probihajicich epidemii HIV je nyni v Rusku. Postihuje zejména
mladé osoby, mezi nimiZ se infekce $ifi pohlavnim stykem i injekéni aplikaci drog.

Stale nartistd pocet infikovanych v n&kterych oblastech Ciny a Indie, coZ jsou staty
s velikym poctem obyvatel. Indické Gfady odhaduji, Ze nyni jsou infikovany nejméné 4
miliony lidi. Jejich pocet za poslednich 10 let stoupl desetinasobné. Pouze tietina ze 35 zemi
v Indii ma vypracované plany kontroly HIV/AIDS, dalsi tietina podnika aspon néco, ale ve
tretiné zemi neni boj s HIV/AIDS vibec na pofadu dne. Ten stézuje také existence 28
oficialn¢ uznavanych jazyka v Indii a velky pocet osob migrujicich z venkova do mést za
praci, nebo za obchodem. Infekci ziskanou ve méstech zavlékaji do rodin na venkové. Také
v Cing, majici 1,3 miliardy obyvatel, se situace stale zhoruje. Ke konci roku 2001 zde bylo
odhadem 0,8-1,5 milionu osob infikovanych HIV. Velka vétsina o své ndkaze nevi a nevi ani
jak se tato infekce pienasSi a jak se pfed ni maji chranit. Nedojde-li k zdsadnim zménam
v pistupu k prevenci AIDS bude koncem roku 2010 jen v Cing 10 miliont infikovanych.

Objev nové tiidy anti-HIV preparati a zavedeni vysoce ucinné antiretrovirové terapie
(HAART) vyvolal plané nadéje na vyléceni infikovanych osob.Pracovnici l¢€kaiské fakulty pti
Université J. Hopkinse zjistili, Ze 1 pacienti, u nichz pti 1é¢bé dochazi k poklesu replikace HIV
pod zjistitelnou mez, budou muset uzivat léky dozivotné. Jen tak lze ovlivnit ,latentni
rezervoary HIV, pfedstavované virem, ktery zaclenil své geny do DNA klidovych
pamétovych CD4 bunék. To jsou bunky imunitniho systému, které zajistuji celozivotni
ochranu pied ndkazami, jako jsou napt. spalnicky, at’ po jejich proziti, nebo po ockovani proti
nim. Protoze antivirové preparaty napadaji HIV jen pfii jeho replikaci a prestupu do dalSich
bunék hostitele, mize virus piezivat v téle stale. To znamena, Ze tyto latentni rezervoary jsou
podstatou nevylécitelnosti infekce HIV samotnymi antiretrovirovymi preparaty. Tento objev
je ze vSech jinych nejpadnéjsim divodem prevence nakazy HIV.

Agresivni HAART terapie je zcela namisté u nedavno infikovanych osob. Chrani totiz
buniky imunitniho systému a umoznuje tak vydatnou reakci bunééné imunity pomoci HIV-
specifickych cytotoxickych T-bunék. Na principu navozeni bunécné imunity je zalozena
vétsina kandidatnich vakcin proti AIDS. Bohuzel se ukézalo, ze infikovaného pacienta, ktery
se nakazil druhym kmenem HIV, li§icim se od kmenu prvoinfekce jen o 12 %, ockovani
kmenové specifickou vakcinou neuchranilo pied reinfekci. Vyvoj vakciny s ucinkem na S$irsi
spektrum kmenti HIV je v§ak mimotadné obtizny.

Urc¢itou nadéji, zvlasté pro osoby infikované multirezistentnim kmenem HIV, pfedstavuje
objev nové tfidy antiretrovirotik. Zatim co dosavadni preparaty interferuji senzymy
podilejicimi se na replikaci HIV, skupina inhibitorti fize viru blokuje jinou fazi replikace



HIV a to pronikani (fuzi) viru do buiiky. Publikované vysledky dvou studii s preparatem T-20
zvanym také enfuvirtid, svéd¢i o lepsi ucinnosti a uchazejici snaSenlivosti preparatu.
Testovany jsou i dal$i preparaty- proti virové integrase, umoznujici viru vlozit svlij geneticky
materidl do DNA hostitelské buiiky, nebo proti koreceptorim CCRS5 a CXCR4, Ui¢astnicim se
na pronikani HIV do buiiky hostitele.

Na konferenci v Barceloné byly také ocenény projevy mezindrodni pomoci chudSim
statim v boji s AIDS. Doslo ke snizeni cen antiretrovirotik pro rozvojové zemé o 90 %.
Indiéti vyrobci generickych 1ékit HIV infekce dodavaji jejich jesté levn&jsi verze. Reditel
WHO Brundtland prohlasil, ze usiluji o to, aby do roku 2005 byla na celém svété potiebna
antiretrovirotika dostupnd pro 3 miliony lidi. K tomu bude ro¢né potieba asi 8-10 miliard
dolarii. Zatim vsak fondy ziskavaji na AIDS jen 2,1 miliardy US dolart.

(JAMA, Vol 288, 2002, ¢ 6, s. 683-5. Dalsi informace o konferenci obsahuje clanek
Briickové, Linky a Jedlicky ve Zpravy CEM (SZU Praha, ¢.8/2002, s. 346-351).

Kapkou pelyitkku do uvedenych snah o vyrobu antiretovirotik je zprava z univerzitni
nemocnice sv. Pavla ve Vancouveru (Kanada), Ze za rok 2000 zachytili Sest nové HIV
infikovanych pacientt, jejichz kmen byl jiz od prvé izolace rezistentni viici vSem tiem
skupindm chemoterapeutik uZivanych proti HIV/AIDS. VSechny kmeny byly patogenni a
onemocnéni u dvou pacientil probihala neobycejné rychle. K ndkaze vSech doslo pohlavnim
stykem, takze v populaci ziejmé existuje vice osob infikovanych stejné rezistentnimi kmeny
HIV. (Cit. dle: KMIL, ¢.7-8/2001, s. 220)

Je zndmo, Ze nékteré kmeny HIV se stavaji rezistentni na souc¢asné pouzivané 1éky a navic
nemalo pacientli tézce snasi smés velkého poctu tablet, které denné musi spolykat. V né€kolika
poslednich letech byla objevena dalsi Achilova pata pronikdni HIV do bunék hostitele. Stejné
jako virus chiipky a dalsi viry, i HIV vyuziva pfi setkani s receptorem CD4 na T-buiice
podobného mechanismu.Vystieli ze svého obalu protein gp41 jako jakousi harpunu, ktera
pronikne obalem T-buniky. Pak se dva konce natazeného proteinu gp41 smrsti a pfitahnou
obal viru k bunééné membrané. Jejich nésledna fize umozni viru proniknou do buiky.
Vyzkumnici objevili molekulu nazvanou 5-Helix, kterd se siln¢ podoba struktuie gp41 tésné
pred fuzi viru s buiikou, ale kterd se ochotné vdze na konec ,harpuny“ zachytavajici se o
bunéénou membranu. Tim je znemoznén prinik viru do bunky. Pokud bude tento objev
potvrzen a ovéfena jeho ucinnost u lidi, mohlo by podle odbornikd dojit k pfevratu v prevenci
HIV/AIDS. Nevyhodou je, ze 5-Helix je tfeba aplikovat injek¢né€, ale uplatni se také
v pfipadech netspéchu 1écby antitretrovirotiky. Neni vylouceno, Ze tento objev bude mozné
vyuzit 1 proti jinym virovym infekcim, v¢etné horeCky Ebola. 5-Helix se mtze také stat
zakladem pro piipravu vakciny proti Sirokému spektru kmenti HIV, protoze ¢ast proteinu je u
vSech tid HIV stejna. Protilatky proti 5-Helix se pak mohou uplatnit také proti samotnému
HIV. (Science, Vol.291, 12 Jan 2001, s. 229)

Ke snizeni rizika infekce zdravotnikli po expozici HIV, zvlasté pii poranéni jehlou, se
doporuéuje profylaxe kombinaci antiretrovirotik. Ve Svycarsku se rozmaha tento zptisob
profylaxe i u nezdravotnik a také po pohlavnim styku. Odhaduje se, Ze nejvétsi riziko ndkazy
HIV ma piijemce spermatu pii andlni soulozi (0,008-0,032), pii nechranéném vaginalnim
styku je riziko 0,0003-0,0015. Od roku 1997 sbird Federalni ufad vetfejného zdravi ve
Svycarsku tdaje o poskytnuti anti-HIV preparatti po nechranéném vaginalnim ¢&i analnim
pohlavnim styku, po oralnim sexu s ejakulaci do Ust a pfi spolecném uZivani injekéni jehly,
je-li o nékterém z wuzivateli znamo, Ze je HIV pozitivni. Profylaxi provadi kombinaci
inhibitoru proteazy (indinavir nebo nelfinavir) se zidovudinem a lamivudinem. Lékati pii tom
vypliuji standardizovany dotaznik, v némz od dobrovolnikii zaznamenavaji tyto udaje: jméno



zdroje nékazy véetné jeho infekce HIV, suspektni cesty ptrenosu nékazy, stddia jeho infekce
HIV a soucasné terapie. Dale tdaje o exponované osobé (v€k, pohlavi, profese), o typu
expozice (kdy, jakym zplisobem, mozné poranéni, sdileni injek¢ni jehly) a jeji 1é€bé (rezim,
nezadouci reakce). Po 1€kafi se pozaduje, aby zajistil odbér krve exponované osoby na
serologii HIV za 3, 6 a 9 mésicii po expozici.

Bernasconi, Jost, Ledergerber a ostatni referuji o dosavadnich vysledcich tohoto sledovani
(Swiss Med Wkly, Vol.131, 2001, s.433-7). Ze 176 udajné exponovanych osob v dob¢ od
XII. 1997 do III. 2000, bylo 62 % pomérné mladych muzi (primérného veku 30 let).
Profylaxe byla zahajena vétSinou po rizikovém pohlavnim styku (69 %) véetné zndasilnéni a
Castéji mezi heterosexudlnimi partnery. Nejcastéjs§i uvadénou pfiinou expozice mezi
heterosexualy bylo roztrzeni kondomu (71 %), kdezto u homosexuali byl nejcastéjSim
diitvodem nechranény sex (56 %). Druhou nejc¢astéjsi expozici bylo poranéni o jehlu (19 % ze
vSech expozic). Vice nez polovina (57 %) téchto poranéni postihla nezdravotniky
pii poskytovani zdravotni péce (uklizecky, péstounky, straznik). Spolecné uzivani jehly ¢inilo
jen 4 % ze vSech expozic. Primérny interval mezi expozici a predepsanim 1éka byl 25,2
hodiny (+ 2,9), median ¢inil 18 hodin, rozpéti od 45 minut do 168 hodin.

HIV status zdroje byl znam jen u 78 (44 %) exponovanych osob. Celkem 9 HIV+ zdroji
byly ziskany od 86 pacientl. Z nich 78 (91 %) bralo léky nejméné tyden. Nezadouci reakce se
objevily u 71 % lécenych. Nejcastéjsi potizi byl prijem (30 %) a nausea (21 %), nasledovalo
zvraceni, bolesti hlavy a unavnost. Nesnasenlivost 1¢kti byla u 21 % pacienti divodem
k pteruSeni, nebo ke zméné profylaxe. Zavazné reakce postihly dva pacienty: 70-letého
oSetfovatele, u n€¢hoz po profylaxi AZT+3TC+IDV se objevila pyonefritis nasledkem
obstrukce mocovodu kamenem a musel byt hospitalizovan a operovan. Druhy pacient byl 31-
lety laborant, dostavajici AZT+3TC+NFV, u n¢hoz se vyvinula toxickd hepatitida. Nikdo
z téchto udajné HIV exponovanych osob se nestal HIV pozitivnim. Je vSak ziejmé, ze a¢ HIV
status u zdroje zpravidla nebyl znam, 1ékat se pod tlakem obav a pozadavku pacienta rozhodl
pro profylaktické podavani antiretrovirotik. To je tfeba zahdjit co nejdiive, nejpozdéji do 72
hodin po expozici.

Predpis 1€kt k profylaxi HIV/AIDS by mél byt omezen je na piipady, kdy riziko pienosu
HIV je jasné prokazano a kdy zcela pfevazuje nad rizikem vzniku zdvaznych nezddoucich
reakci na tyto 1éky. Nelze pominout, Ze profylaxe je nakladna a potencialné nebezpecna.
Zjisténi statusu HIV u predpokladaného zdroje ndkazy pomoci expresniho testu k detekci HIV
umozni omezit zbyte¢nou profylaxi u exponovanych zdravotnika. Pfi expozici jinych osob je
pouziti expresniho testu k prikazu HIV otdzkou moznosti

Nové poznatky se tykaji. existence a velikosti imunity navozené infekci jednim kmenem
HIV proti superinfekci vyvolané jinym kmenem. Dnes je ve svét€¢ znamo vice jak tucet
riznych subtypt HIV, které se mezi sebou mohou liSit v sekvenci genu env az o 30 % a
v sekvenci genu gag o 15 %. Na modelu zvifat bylo dokazano, Ze superinfekce riznymi
kmeny HIV je mozna. U lidi ji prvné prokazal Jost aj (2002). V popisovaném piipadu ziskal
pacient prvoinfekci HIV subtypu AE, ktery prevaluje v jv Asii, roku 1998. V nasledujicich 28
mésicich byly vSechny kmeny od ngj izolované stejného subtypu AE. Béhem této doby byl
pacient uspesné 1éCen kombinaci Ctyt preparati proti HIV. Za tfi mésice po ukonceni 1€cby
pro projevy jeji toxicity a za 3 tydny po novych sexudlnich stycich v Brazilii, kde je
endemicky HIV subtypu B, zjistili u pacienta neocekavany vzestup viremie HIV nésledkem
superinfekce subtypem B. Podobnou superinfekci dvéma riznymi subtypy HIV neddvno
prokézali také v Thajsku u dvou injekénich narkomanti. Opakovana expozice stejnému
subtypu HIV je asi mnohem castéjsi, nebot’ v urcité oblasti svéta cirkuluje stejny subtyp HIV.
Objevily se uvahy, zda casté superinfekce nejsou pfi¢inou vysvétlujici piitomnost



rekombinantnich kmentt HIV ve svété. Superinfekce mize vyvolat mnohem rychlejsi postup
nemoci, proto jak HIV-nenakaZené, tak nakazené osoby by se mély chranit pted expozici
HIV-1. Bohuzel vétsina HIV-1 infikovanych osob ma zvysenou sexualni aktivitu a domniva
se, ze uz je nemiiZze potkat nic horSiho. Na misté je jejich dikladné pouceni o riziku
superinfekce. (N Engl] Med, vol. 347, 2002, ¢. 10. s. 756 — 758)

V pocatcich epidemie AIDS od r. 1981 dochazelo k ndkaze hemofilikli a jinych pfijemct
transfuze krve a krevnich produkti. Za rok po publikovani prvého piipadu AIDS (1982)
uvetejnilo americké Centrum pro kontrolu a prevenci nemoci (CDC) podezieni, ze vznik
tohoto syndromu souvisi s krevnimi pfevody. Nyni jiz ve vice nez 20 vyspélych zemich byly
uzavieny soudni procesy a priznany finan¢ni kompenzace za infekce HIV, vzniklé v prvém
desetileti epidemie AIDS, nasledkem piehliZzeni rizika moZzného ptenosu. Bohuzel jesté v

nemalo rozvojovych zemich lze pochybovat o bezpecné aplikaci krve a krevnich produkti
zde vyrabénych.

HIV-infikovani hemofilici po transfuzi kontaminovanych krevnich produkti
v nékterych primyslové vyspélych statech

Stat Infikovani hemofilici: pocet  procento
Velka Britanie 1 700 32
Japonsko 1 800 45
Francie 2 000 50
USA 10 000 50
Kanada 800 55
Déansko 210 ~ 64

Velikost finan¢ni kompenzace osobam, které byly nakazeny HIV+ podanou krvi nebo
krevnimi produkty

Stat Rocni renta Jednorazové odSkodnéni
suma v USD platce suma platce
USA - 100 000  mimosoudni vyrovnani od
vyrobce plasmy + statni
piispévek
Némecko 10 656 u HIV  statni podnik -
21324 u AIDS  statni podnik
Francie - 263 204 statni prispévek
87735 ') statni prispevek
Kanada 22 096 statni prispévek 16 204 statni ptispévek
176 640 ?) statni pfispévek
Svycarsko 12 216 pii AIDS stat, vyrobce 84 838 %)  Svycarsky
plasmy a Svyc. Cerveny kiiz
Cerveny kiiz
Italie bude - bude -
stanoveno stanoveno
Japonsko - 450 000 dle dohody Min.zdrav.

s vyrobci plasmy

1) =v dobé stanoveni dg AIDS

2) = pro osoby, které se nakazi HIV od rodi¢t nebo partnerd, ktefi byli infikovani transfuzi HIV+ krve
3) = maximalni piispévek




Osoby, které souhlasi s finanéni kompenzaci za akviraci infekce HIV podanou krvi a
krevnimi derivaty, se obvykle musi vzdat vSech budoucich néarokli a pozadavkli na
odskodnéni od statu.

Snahy o zajisténi nezavadnosti krve pro transfusni ucely byly sice ndkladné, pifesto ale
byly finanéné vyhodné. Mimo jiného spocivaly v testovani krve vSech darcti na anti-HIV, na
aktivitu alanin aminotransferazy a na virovou hepatitidu typu C. V sou€asné dobé se uziva
nakladngjSich vysetfovacich metod, napt. prikazu antigenu P24 viru HIV. Drahd je také
redukce mnozstvi leukocytl ve vSech krevnich preparatech, které nemusi leukocyty obsahovat
Ukazalo se, Ze tento postup nechrani pfed prenosem zadného viru vyjma cytomegaloviru,
ktery vyvolava béznou infekci, ohroZujici jen nékteré imunokompromitované osoby. V letech
1999 a 2000 vysettili v USA ptes 90 % darované krve pomoci polymerazové fetézové reakce
(PCR) na ptitomnost HCV RNA (16,3 mil. krev. jednotek) a HIV RNA (12,6 mil. k.j.). Takto
nasli 62 jednotek HCV RNA pozitivnich, ale serologicky negativnich. HIV RNA positivni ale
serologicky negativni byly Ctyfi krevni jednotky. Dnes$ni podil serokonverze HIV, HTLV a
HCV po transfuzich je 1-4 ptipady na 100 000 osoborokd. Vzhledem k obavam z pfenosu
Creutzfeldt- Jakobovy nemoci nedoporucila FDA od listopadu 1999 odbéry krve a plasmy od
osob, které pobyvaly mezi roky 1980 az 1996 po 6 a vice mésici ve Velké Britanii. Tato
opatieni bylo pozdéji jeste zptisnéna (pobyt po 3 a vice mésict v letech 1980-86) a rozsifena i
na osoby, které¢ zily 5 a vice let ve Francii neb v Evropé od r.1980 do dneska. Obdobna
opatfeni jsou zavedena i v jinych vyspélych statech. Britdnie nyni uziva preparaty smésné
plasmy importované z USA atd. Mnohem slozit¢j$i je situace v rozvojovych zemich.
Piedpoklada se napiiklad, ze ze 600 000 HIV-infikovanych osob v Ciné bylo nékolik set tisic
nakaZeno pro nezabezpecenou nezavadnost krevnich prevodi.

Hruba a adjustovana incidence sérokonverze protilatek proti ¢tyfem virim, nejcastéji
prenasenym Krvi

Virus Hruba incidence Adjustovanda incidence
na 100 000 osoborokii (95 % IS)*

HIV 4,01 3,37 (2,22-4,76)
HTLV ** 1,09 1,12 (0,51-1,98)
Hepatitis C 4,84 432 (2,35-6,87)
Hepatitis B 9,54 9,80 (6,74-13,42)

* IS= interval spolehlivosti
** HTLV = Human T-cell leukemia virus

Zavérem je mozné fici, ze az 10 % HIV-infikovanych osob v rozvojovych zemich se
nakazilo kontaminovanou krvi a krevnimi produkty. Ve vyspélych statech vedlo pouceni
z vyskytu AIDS k zavedeni rGznych postupl inaktivace virti a techologii, které maji uplné
zabranit podani kontaminované krve. V nékterych statech mtze obava z naslednych soudnich
fizeni ovliviilovat rozhodovani politiki. Nelze vSak zavadét kazdou novou technologii bez
ohledu na jeji cenu a ji dosazeny vysledek. Nakladné a nepfili§ pfinosné postupy ukradaji
z limitované sumy finance na jiné potieby, které spolecnost potiebuje. V soucasnosti existuje
rozpor mezi nazorem osobnim a spole¢nosti na riziko, nebo prospéch riznych zdravotnickych
procedur. Tento rozpor nevyiesi zavadéni vSech novych postuptl, jejichz cena je vySsi nez
piipadny prospéch z nich. Rozumny pfistup vychazejici z védeckych ditkazi je jen ten, ktery
zajisti nejvetsi prospéch pro nejsirsi ¢ast spolecnosti. (Annals of Internal Medicine, Vol. 136,
2002. ¢. 4,s. 312 - 318).




