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ANOTACE

Bakalatska prace popisuje onemocnéni AIDS Vv Sirokém spektru. Popisuje historii onemocnéni,
strukturu HIV viru, jeho funkci a chovani v organismu. Dale je probrana problematika
neurologickych poruch, prevence, 1é¢ba a diagnostika, zhodnoceni informovanosti v Ceské
republice. Posledni &ast se vénuje AIDS u celebrit, symbolu &ervené stuzky, organizaci Ceska

spolecnost AIDS pomoc.
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TITLE
Immunity diseases: AIDS
ANNOTATION

The bachelor thesis is focused on describe of the disease AIDS. It describes the history of the
disease, the structure of the HIV virus, its function and behaviour in the human body.
Furthermore, the issue of neurological disorders, prevention, treatment and
diagnosis, assessment of awareness in the Czech Republic is discussed. The last part deals with
AIDS among celebrities, the symbol of the red ribbon, the organization Ceska spole¢nost AIDS
pomoc.
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1.UVOD

Virus HIV a onemocnéni AIDS je celosvétovy problém, nevyhyba se ani Ceské
republice, ale jsou zem¢, které jsou na tom, at’ uz to je poc¢tem nakazenych nebo informovanosti,
o dost hute. Nakazit se virem HIV lze snadno pfi nechrdnéném pohlavnim styku nebo pfi

nitrozilnim uzivani drog sdilenou jehlou [1].

vvvvvv

rozpoznat CD4+ T-lymfocyty a zpiisobit jejich hluboky imunodeficit. Kvili svym specifickym
enzymim a povrchovym strukturdm dokéaze vstoupit do cytoplazmy hostitele velmi snadno

a rychle se v ni replikovat [2].

AIDS s sebou nese mnoha dalSich komplikaci, jedny z nejzadvaznéjSich jsou neurologické

komplikace. AIDS lze diagnostikovat laboratorng, ale existuji i rychlé diagnostické testy. Diky

vvvvvv

AIDS bylo diive tabuizované téma, dnes je 0 mnoho oteviengjsi, postihuje i znamé
osobnosti, spoustu z nich na toto onemocnéni zemielo. Podporu lidem, ktefi jsou nakazeni
virem HIV, mizeme projevit ¢ervenou stuzkou nebo ptes jakoukoliv organizaci, ktera se

specializuje na pomoc HIV nakazenym [3, 4, 5].
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2. Historie

2.1 Prvni zminky

Prvni ptipady syndromu ziskaného imunodeficitu byly ohlaseny v roce 1981, ale dnes je
jasné, ze nemoc se vyskytovala nerozpoznanid minimalné o 4 roky dfive. Americky l¢kat
dr. Michael Gottlieb z Los Angeles popsal u péti homosexualnich muzi vzacny typ zapalu
plic, kdy si myslel, ze je zpusobeny pneumocystovou pneumonii. Muzi byli ve véku 29-36
let, neznali se navzajem a pred touto diagnozou byli relativné zdravi. Dr. Gottlieb tehdy tyto
ptipady nehlasil, pouze zajistil recenzi v ¢lanku, ktery napsal dr. James Curran z Centra pro
kontrolu a prevenci nemoci. Clanek byl vydan 5. Gervna 1981 a vy$e zmifiovani nemocni muzi

uz byli po smrti [1, 6].

Dr. Curran pfiSel s myslenkou sexudlné pienosného onemocnéni, utvrdili ho i ostatni
1ékafi, kteti se setkali s podobnymi diagnézami v San Francisku také u homosexuélnich muZza.
Byla vytvofena specialni skupina, jejichz hlavni ohnisko zkoumani byla Kalifornie jakozto
oblibena oblast mezi gay komunitou. Jelikoz jesté nebyl internet, tak se hledani uskute¢iovalo
pouze skrz telefonni hovory, a i tak se naslo téméf dalSich tficet homosexualnich muzi.
Onemocnéni bylo charakterizovano citlivosti na infekce, které zpisobuji prilezitostné patogeny
nebo na pfitomnost agresivni formy Kaposiho sarkomu (nddorové onemocnéni kiize zpiisobené
herpes virem) ¢i B-lymfomu. Onemocnéni je doprovazeno hlubokym poklesem v poctu CD4+
T lymfocyth. Proces interakce viru HIV se zdravym T-lymfocytem je zndzornén na obr. 1.
JelikoZ se nemoc zaznamenala zatim jen u gay komunity, tak se onemocnéni nejdiive
oznac¢ovalo jako GRID (Gay-Related Immune Deficiency = imunitni nedostate¢nost u gayt)
[1, 7]

2.2 Rozsireni nemoci

Prvni pacient infikovany HIV (Human Immunodeficiency Virus = virus lidské
imunodeficience) je velmi diskutabilni téma, avSak velmi horkym kandidatem je muz ze
Severni Ameriky, pracujici u aerolinek jako stevard. Jmenoval se Gaetan Dugas, jeho odhaleni
bylo dilem nahody, dr. Friedman-Kien se dozvédél o promiskuitnim pracovnikovi
aerolinek, ktery se oddava sexualnim hratkam v neosvétlenych saunach, kde nebylo mozné
vidét jeho Kaposiho sarkom. I pfes upozornéni Gaetana dal pokracoval v pohlavnich stycich
bez ochrany, zemiel v roce 1984 a uvadi se, ze mohl mit styk az s 2500 partnery, proto byl

spojovan s mnoha piipady nahlasenych ptipadu [7, 8].
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Uhel pohledu na onemocnéni zménil fakt, Ze imunodeficit postihuje nejen muze, ale i Zeny.
Onemocnéni se zacCalo objevovat u prfistéhovalci z Haiti, ktefi se st¢hovali hlavné¢ na
Floridu, ktera se tak stala dal$im ohniskem nemoci. Dalsi ¢ast populace byli konzumenti
drog, ktefi pouzivaji intravenozni cestu uzivani drog. U téchto osob byla také objevena cesta
prenosu z matky na dité. V roce 1983 se objevil prvni pfipad pienosu pfi transfuzi krve, a stal
se zakladem K prozkoumani uskladnénych vzorku sér, diky ¢emu bylo zjisténo, ze k prvnimu

pienosu infekce pomoci krevni transfuze doslo jiz v roce 1978 [1, 6].

Onemocnéni se zacalo oznacovat zkratkou 5H, jelikoz ohrozené skupiny byly pfedevS§im
homosexualové, Hait'ané, heroinisté, hemofilici, heterosexudlni partnefi piedeslych skupin.
Kvili velkému vyskytu u homosexudlli se zvedla vina nendvisti vii¢i nim. Zacaly se také
objevovat zpravy o onemocnéni s podobnymi pfiznaky, které se uz fadu let vyskytuje
v n¢kterych koutech Afriky. Pro onemocnéni se ujal nazev AIDS, tedy syndrom ziskaného
selhani imunity (Acquired Immunodeficiency Syndrome = syndrom ziskané imunodeficience).
Tymy lékati a védct se jiz od pocatku snazili objevit piivodce AIDS, a to se jim brzy podafilo

1, 9].

Obrazek 1: Virus HIV atakujici zdravy T-lymfocyt (Ptekresleno podle [10])
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3. HIV

3.1 Pivod viru
V roce 1983 byl ¢initel zodpovédny za AIDS pojmenovan jako ,,Human Immunodeficiency

Virus® (HIV). Byl izolovan a identifikovan dvéma na sob¢ nezavislymi tymy. Vefejnost se

0 objevu HIV dozvédéla 23. dubna 1984 [1].

Dutlezita otdzka byla, co je prvotnim zdrojem viru HIV, byla tu zde i Givaha o pienosu ze
zvirat, predev§im zopic. Védci také dosli ktomu, Ze virus pochazi z oblasti stfedni
Afriky, nejspise Konga ¢i Kamerunu. V 90. letech 20. stoleti se opravdu potvrdilo, Ze je lidské
HIV ptibuzné s opi¢im retrovirem SIV (Simian Immunodeficiency Virus = virus opici

imunodeficience) [1].

Ziskavani a izolace vzorkl od opic bylo provadéno ohleduplné, sbiraly se jejich vykaly
a Z nich se nasledné izolovala virova nukleova kyselina. K pfenosu na ¢loveka doslo nejspise
pii zabijeni opic a jejich porcovani. Krozsifeni viru pomohly také ritudlni praktiky
domorodct, st¢thovani do mést, turismus. Objevovala se zde i teorie pienosu skrze
vakcinace, které probihaly v Kongu, jelikoz jejich soucasti byly i opi¢i organy. Tato teorie byla

pozdé&ji prohlasena za nepravdivou [1].

3.2 Popis viru

Dnes jsou znamy dva typy HIV a to HIV-1 a HIV-2, které¢ sdileji kolem 40 % genomu.
HIV-2 ptisobi pfedevsim v zapadni Africe a rozsituje se i v Indii, vice pfipadl nakazeni ve svété
je ale zpusobeno virem HIV-1, tento typ je virulentngj§i. HIV patii do skupiny retrovird
nazyvajicich se lentivirusy (z latinského lentus) coz znamena pomaly, protoze zpisobuji
postupny pribéh nemoci. HIV vstupuje do buiiky jako slozity komplex dvou nekovalentné
souvisejicich glykoproteind, a to gp120 a gp41 ve virové obalce. Gp120 ¢ast glykoproteinového
komplexu se vaze s vysokou afinitou k povrchu CD4+ T lymfocytt. Tento glykoprotein tim
tahne virus do CD4+ T lymfocytu a makrofagi. Gp41 komponenta zprostfedkovava fizi virové
obalky s plazmatickou membranou bunky a tim umoZziuje virovému genomu a spiiznénym
virovym proteinim proniknout do cytoplazmy. Glykoprotein gp120 Ize detekovat i v séru
a lymfatické tkani pacientd. Lipoproteinovy obal viru mize obsahovat i nékteré proteiny od
hostitele jako naptiklad proteiny tiid HLA 1. a HLA II. nebo také molekuly adhezivniho

charakteru, ptikladem je ICAM-1. V lipoproteinovém obalu je také ve vnitini stran¢ zakotvena
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proteinova matrix. Struktura HIV je znazornéna na obr. 2. Dvé kopie HIV-1 RNA maji kolem
sebe antigen p24. HIV-1 RNA tvofi dohromady s proteinovym matrixem p7 a reverzni
transkriptazou komplex. V nukleokapsidé je také kromé reverzni transkriptazy piitomna
integraza a HIV protedza. Virova reverzni transkriptdza piepisuje virovou RNA do
komplementarni kopie DNA (cDNA). Virova cDNA je poté integrovana do genomu hostitelské
buiky virovou integrazou, ktera také vstupuje do bunky s virovou RNA. Integrovand cDNA
kopie je znama jako provirus. HIV muze stejn¢ jako jiné retroviry zavést latentni infekci, pfi
které provirus zustane v klidu, ale neni jasné, do jaké miry se to d¢je, protoze jak zavedeni
proviru, tak jeho nasledna aktivace jsou podporovany aktivaci hostitelské bunky. Kromé toho
se zda, ze viry pozorované u infikovanych jedincti jsou z vétsi ¢asti produkovany neporusenymi
cykly virové replikace v nové infikovanych bunikach. Genom HIV-1 i HIV-2 je tvofen vice nez
= skupinovy antigen), env (Envelope = obal), pol (polymeraza). Tyto tfi geny tvoii kostru viru
HIV. Gen gag organizuje tvorbu matrix proteint, je soucasti kapsidy i nukleokapsidy. Gen env
fidi tvorbu virovych obalii. Gen pol tidi tvorbu enzymu v¢etné integrazy, reverzni transkriptazy
a proteazy. Genom retroviru ma strukturu 5° LTR-gag-pol-env-LTR 3¢ (LTR = Long Terminal
Repeat = opakujici se DNA sekvence). Genom je poté zabudovan do hostitelské DNA pomoci
integrazy [11, 12, 13].

glykoprotein gp120

glykoprotein gp41
lipidova membrana

e matrix

kapsida

HIV RNA reverzni transkriptaza

Obrazek 2: Struktura HIV (Ptekresleno podle [14])
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3.3 Chovani v organismu

Mnoho virt zpusobuje nahlou, ale omezenou infekci, kterd vyvola trvalou ochrannou
imunitu. Jiné, naptiklad Herpes virus zalozi latentni infekci, kterd neni odstranéna, ale je
kontrolovana ptfiméfenou adaptivni imunitni odezvou. AvsSak infekce HIV zfidka vede
k imunitni odpovédi, ktera by mohla virus odstranit. Zatimco se mize zdat, ze pocate¢ni akutni
infekce je kontrolovana imunitnim systémem, tak HIV pokracuje v rapidni replikaci a Skodi
existujicim CD4+ T lymfocytim po celou dobu. K poc¢ate¢ni infekci HIV obecné dochazi po
transferu télnich tekutin z infikovaného ¢lovéka. Virus je nesen Vv infikovanych
CD4+ T-lymfocytech a makrofazich, také jako volny virus v krvi, ejakulatu, posevni tekutiné
nebo mléku. Hlavni infekce HIV je ve vétsin€ piipadi asymptomatickd, obCas zplisobuje potize
obdobné¢ jako pti nachlazeni nebo chfipce, hlavné pti zvySené hojnosti viru v periferni krvi
a vyrazném poklesu urovné¢ CD4+ T lymfocytl. Tato akutni virémie je spojena témer se vSemi
pacienty, u kterych doslo k aktivaci CD8 T lymfocytt, které zabijeji buiiky infikované HIV.
Cytotoxicka T-lymfocytarni odezve je povaZzovana za diileZitou pii kontrolovani virové Grovné.
V dnes$ni dobé je nejlepSim kvantitativnim indikdtorem budouciho onemocnéni uroven
viru, ktery pretrvava v krevni plazmé, jakmile piejdou symptomy akutni virémie. VéEtSina
pacientd, ktefi jsou infikovani virem HIV nakonec onemocni AIDS, mezi tim proZivaji
asymptomatické obdobi zndmé také jako obdobi klinické latence. | v tomto obdobi infekce
nestagnuje, protoze stale pietrvava replikace viru a postupny pokles funk¢nosti a poctu
CD4+ T-lymfocytl, dokud pacientovi nezbyde jen malé mnozstvi bunck. Po obdobi
latence, které muze nastat kdykoliv mezi 2 az 15 lety ¢i vice po primarni infekci se zacinaji
projevovat prilezitostné infekce. Je stale vice jasné, Ze pribéh onemocnéni se miiZze znacné lisit.
Zatimco u vétSiny lidi infikovanych HIV dojde k rozsifeni na nemoc AIDS, a nakonec
podlehnou pftilezitostnym patogeniim nebo rakoving, tak u par jedinct to takto byt nemusi.
Jedna skupina se sklada z malého procenta lidi, u kterych probéhne sérokonverze, tvorba
protilatek proti mnoha HIV proteinim, nedochdzi ktak rapidnimu sniZzeni poctu
CD4+ T-lymfocytl a ostatni imunitni kompetence zUstavaji zachovany. Lidé, ktefi dokazi takto
dlouho vzdorovat, maji neobvykle nizkou Groven cirkulujiciho viru a jsou intenzivné studovani
pro uréeni mechanismu kontroly infekce HIV. Druhou skupinu tvoti séronegativni jedinci, ktefi
jsou vysoce vystaveni HIV, ale zlstanou bez choroby a virové negativni. Nékteti z téchto
pacientl maji specifické cytotoxické lymfocyty a Tnl lymfocyty fizené proti infikovanym
bunkam, coz potvrzuje jejich vystaveni HIV viru nebo mozna vystaveni neinfekénim HIV

antigenim. Existuje také dukaz, ze par jedinctu je rezistentnich vaéi infekci kvili jejich
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genetické odlisnosti v receptoru chemokinu CC-CKR-5 a koreceptoru ktery umoziuje vstup
HIV do makrofagh a T-lymfocytti. Lymfocyty a makrofagy téchto jedincii byly relativné
rezistentni vi¢i makrofagové tropické infekci HIV in vitro a bylo zjisténo, ze vylucuji vysoké
hodnoty RANTES, MIP-o a MIP-1p jako odpovéd na inokulaci HIV. V jinych experimentech
pfidani téchto chemokinl do lymfocyti citlivych na infekci HIV zablokovalo jejich infekci
kvuli konkurenci mezi CC-chemokiny, RANTES, MIP-a. a MIP-1f a virusem pro povrchovy
receptor CC-CKR-5. Rezistence téchto vzacnych jedinct na infekci HIV byla vysvétlena
objevem, ze jsou homozygotni pro alelickou nefunk¢ni variantu CC-CKR-5, které je zptisobena
deleci 32 part bazi z kodujici oblasti, kterd vede k posunu ramce a zkraceni predlozeného
proteinu. Genova frekvence této mutantni alely u europoidni populace je pomérné vysoka, a to
0,9 (to znamenad, Ze pfiblizn€é 10 % populace jsou heterozygotni nosici alely a ptiblizné 1 %
jsou homozygoti). Studie velké kohorty europoidnich HIV pozitivnich pacientll nevykazovaly
zadné homozygoty pro mutantni alelu CC-CKR-5 a 35 % snizeni Cetnosti heterozygotli ve
srovnani s odpovidajici populaci. Tyto vysledky poskytuji potvrzeni experimentdlni prace
naznacujici, ze CC-CKR-5 je hlavni makrofagovy a T-lymfocytovy koreceptor primarnich
izolath HIV anabizi moznost, ze primarni infekce muze byt blokovana terapeutickymi

antagonisty CC-CKR-5 receptoru [11, 12, 15, 16].

Produkce infekénich virovych ¢éstic z integrovaného viru HIV je stimulovana bunénym
transkripénim faktorem, ktery je pfitomen ve vSech aktivovanych T-lymfocytech. Aktivace
CD4+ T lymfocytt indukuje transkripéni faktor NF-kB, ktery se vaze k promotoriim nejen
Vv bunécné DNA, ale také ve virové LTR, ¢imz iniciuje transkripci virové RNA bunéénou RNA
polymerazou. Tento transkript se §tépi riiznymi zpusoby, aby se vytvofily mRNA pro virové
proteiny. Nejméné€ dva virové geny, tat a rev koduji proteiny. Tat a rev podporuji replikaci viru
v aktivovanych T-lymfocytech. Tat je silny transkripni regulator, ktery se vaze k RNA
sekvenci v LTR znamé jako TAR (Transcriptional Activation Region = Transkrip¢ni aktiva¢ni
oblast) a vyrazné zvySuje rychlost transkripce virového genomu. Rev gen ma také komplexni
funkci, tvofi protein, ktery se vaze k sekvenci nazyvané RRE, ktera je souc¢asti RNA transkriptu
virové HIV, ktera kontroluje dodavku RNA do cytoplazmy. Pro expresi tat a rev proteinli, musi
byt virovy transkript sestfiZen dvakrat, zatimco pro jiné€ virové proteiny je povinny pouze jeden
sestfih. Kdyz je provirus poprvé aktivovan, hladina rev je nizkd, transkripty jsou pfemistovany
pomalu z jadra a tim padem mize dochazet k mnohonasobnym sestiihiim. Pozdéji, kdyz jsou
hladiny rev vyssi, transkript je pfemistovan rychle a tim padem nedochazi k sestfihu vibec

nebo pouze jednou. V ranych fazich je tat nucen provést vice transkripti provirového genomu.
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V pozdéjSich fazich jsou potfebné strukturdlni proteiny virového jadra a obalu, spolecné
S reverzni transkriptdzou, integrazou a virovou proteazou k vytvoreni novych virovych castic.
Kompletni nesesttizené transkripty musi byt také exportovany z jadra pro translaci gag a pol

a jsou zabaleny s proteiny jako RNA genom nové virové ¢astice [11, 17, 18].

V prub¢hu infekce se u jedince hromadi mnoho mutaci HIV, to je disledek velmi rychlé
replikace HIV, ktera generuje mnoho variant HIV, které vznikaji v pacientovi v prubéhu
infekce. Replikace retrovirového genomu zavisi na dvou krocich, které jsou nachylné
k chybam. Reverzni transkriptaza postrada korekturni mechanismy spojené s bunéénou DNA
polymerazou a RNA retrovirové genomy jsou proto kopirovany do DNA s relativné malou
ptesnosti. Transkripce provirové DNA do RNA kopii podle bunécné RNA polymerazy je
podobné neptesny proces. Pretrvavajici rychle se replikujici virus, ktery prochdzi témito dvéma
kroky opakovang, tim v prub&hu infekce mize akumulovat mnoho mutaci a mnoho variant
HIV. Tato vysoka variabilita byla poprvé pozorovana u HIV a od té¢ doby se ukézala byt
spole¢na pro vSechny retroviry. Generovani mnoha mutaci HIV pfedstavuje problém pfi
navrhovani vakciny zamétfenych na vyvoldni neutralizacnich protildtek a muze také ptispét
k selhani imunitniho systému v dlouhodobém horizontu. V nékterych ptipadech se napiiklad
zjistilo, ze variantni peptidy produkované virem pusobi jako antagonisté pro T-lymfocyty
citlivé na primitivni typ epitopu, coz umoziuje preziti jak mutantnich, tak primitivnich virt

[1, 13, 19].

Infekce je rozsitena do lymfoidnich tkani, ty totiz obsahuji folikularni dendritické bunky
a poté nakazeni slouzi jako rezervoar pro infekci. V lymfatickych tkanich dochazi k velmi
rychlému mnozeni a poté jsou viry uvoliiovany do krve ve velkém mnozstvi, v akutni fazi to
miiZe byt obrat az 10 virti denng. Ackoliv virova zatéZ je obvykle méfena detekci virové RNA
v krvi, nejvyssi virova zatéz je v lymfatickych uzlinach, kde se nachdzi vétSina lymfocyti.
Hodné z virové RNA detekované v lymfatickych uzlinach je zapfi¢inéné viriony zachycenymi
na povrchu dendritickych folikularnich bun€k, nicméné mohou byt také pozorovany
produktivné infikované bunky, obvykle v oblasti parakortikdlnich T-lymfocytl. Analyza
jednotlivych bilych bunicin sleziny ukazuje, ze n€které, ale ne vSechny obsahuji virus, ktery se
zd4 byt rozSifen a diverzifikovan z jedné nebo nékolika virovych variant v rdmci kazdé
jednotlivé buniiny. Virova replikace miize pochazet z latentné infikovaného pamétového
CD4+ T-lymfocytu, ktery se aktivoval v reakci na prezentaci antigenu v lymfatické uzling.
Aktivni replikace HIV byla také pozorovana na povrchu sliznice zvétSenych mandli odebranych

zjinak asymptomatickych jedinci infikovanych HIV. V tomto piipadé byla replikace

20



detekovana barvenim virového proteinu p24 v obfich syncytiich dendritickych bunck
nalezenych v slizni¢nim epitelu, ktery obklopuje samotnou mandli. Podobna forma syncytie
jako kdyz je HIV pfidano do kultur CD4+ T-lymfocytu a dendritickych bunék, které migrovaly
Z normalnich koznich explantatli, a tyto syncytie, které nesou markery dendritickych bunék
a T-lymfocytt jsou zdrojem ucinné replikace HIV pozorované u téchto kultur. Studie vyznamu
téchto nalezi pro replikace HIV ve sliznici mandli naznacuji, ze slizni¢ni epitel, ktery je
neustale vystaven cizim antigentim, poskytuje prostiedi, ve kterém dochazi k rychlé replikaci
HIV. T-lymfocyty, které migruji skrz sliznici a epitel a vstupuji do lymfatickych uzlin, spolu
s bunikami prezentujici antigen prostfednictvim aferentni lymfy, nesou fenotyp pamétovych
CD4+ T-lymfocyti. Zda se, ze makrofagy, které jsou také infikovany HIV, jsou schopny
ptenaSet replikujici se virus, aniZ by jim byly nutné zabity, a jsou proto povazovany za dilezity
rezervoar infekce, jakoZ i prostiedek Sifeni viru do jinych tkani. Krvi se dostavaji viry témét do
vSech organti, kde se mohou diky pfitomnosti CD4+ T lymfocytliim znovu pomnozit. V urcitych
organech jako je naptiklad mozek, kostni dieni ¢i prostata mohou byt HIV viry uloZeny po delsi
dobu v tzv. klidovych CD4+ lymfocytech, ty také slouzi jako rezervoary. Ackoliv funkce
makrofagi jako bunck prezentujici antigen se nezda byt ohrozena infekci HIV, ma se za to, ze
virus miiZze zpusobit abnormalni zptisob vyluovani cytokint, coz miize byt pfi¢inou plytvani,

které se bézné vyskytuje u pacienti s AIDS [1, 20, 21, 22].

HIV-1 stejné jako HIV-2 maji schopnost vazby na receptor CD4+ na buné¢né membrané
cilovych bun¢k skrz ligand, coz je glykoprotein o molekulové hmotnosti 120kDA (gp120)
a soucasn¢ na chemokinovy receptor, tim mize byt CCRS nebo CXCR4. CD4+ se vazi na HLA
I1. tfidy. Blokace CD4+, které bylo provadéno pomoci PRO542 bylo G¢inné at’ uz in vitro nebo

in vivo u pacienti s velmi vysokou virovou zatézi [11, 17].

3.4 Zpisob pienosu
3.4.1 Velké riziko
A. Sexudlni styk

wewvr

sexualni styk. Inzertni andlni sex a vaginélni sex jsou stejné riskantni. U vSech téchto styki se

mysli nechranéna varianta, tedy bez pouziti kondomu [23, 24].
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B. Sdileni pomucek pfi uzivani drog

Mohou to byt injekéni stiikacky, jehly a dalsi pfedméty, které jsou sdileny s infekénim
pacientem pii uzivani drog. Stopy HIV miizeme v jehle najit jesté 42 dnii po pouziti v zavislosti
na teploté a dalsich faktorech [23, 24].

3.4.2 Stredni riziko
A. Z matky na dité

Béhem téhotenstvi, porodu nebo kojeni. Od té doby, co se vétSina téhotnych Zen testuje na
HIV, tak se diky v€asné antiretrovirové 1é¢b¢ rodi daleko mensi procento HIV pozitivnich déti
[23, 24]

B. Nehodou

Pichnuti nebo Skrabnuti infikovanou jehlou. V nebezpeci hlavné lidé pracujici ve zdravotnictvi
[23, 24].

3.4.3 Malé riziko

A. Orélni sex

Nebezpeci stoupa pti ejakulaci do Ust, riziko se zvySuje také pii ptitomnosti krvacejicich
viedu v ustech ¢i viedech na pohlavnich organech, nebezpecny je i styk menstruacni krve s sty
[23, 24].

B. Krevni transfiize

Pfi transfuzi krve, krevnich produktl nebo pti darovani organti. Obvyklé hlavné v minulosti,
dnes minimalng, a to pfedevSim kvili pfisnému testovani veSkerych biologickych materiala
urcenych k darcovstvi [23, 24].

C. Jidlem

To pouze v ptipad¢, Ze by HIV infikovana osoba piedzvykala jidlo, a to se smichalo s jeji
krvi, které nasledn€ sni HIV negativni jedinec. Pfipady znamé pouze u kojenct [23, 24].

D. Kousnutim

Hluboké krvavé kousnuti od HIV pozitivniho jedince, zaznamendno velmi malé procento
ptipadt. Pokud neni kiize poskozena, tak je to bez rizika [23, 24]

E. Kontaktem

Kontaktem mezi poranénou pokoZkou, ranami, sliznicemi s HIV pozitivni krvi nebo jinymi
HIV pozitivnimi tekutinami [23, 24].

F. Libani
Hluboké¢ libani mezi jedinci, ktefi maji viedy nebo krvacejici dasné a krev z HIV pozitivni

osoby se dostane do krevniho obéhu HIV negativniho jedince [23, 24].
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Nejcastéjsi pti¢iny ndkazy znazornuje obr. 3.

Obrazek 3: Siteni AIDS (Prekresleno podle [25])
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4. AIDS
4.1 Diagnostika

Pitomnost viru HIV nebo onemocnéni AIDS je nejcastéji diagnostikovano z krve nebo slin
pacienta pomoci imunochemickych testd. Jejich princip je prokazani protilatek proti viru HIV
u pacienta. BohuZzel doba, nez t€lo zacne tyto protilatky vytvaret je relativné dlouhd, mize to
byt az 12 tydnl. Dnes existuji uz inovativnéjsi zpiisoby, které¢ dokdzi zjistit infekci diive, a to
naptiklad tim, ze zjisti v téle ptitomnost HIV antigenu. Nejmodernéjsi rychlé diagnostické testy
se nazyvaji RDTs (Rapid Diagnostic Tests = rychlé diagnostické testy). Diive byly k dostani
jen ve velkych zdravotnickych centrech, ale dnes se zaclefiuji i do menSich lokalnich zatizeni
a také se dovazi do vzdalenych mist, kde se Zadna zdravotni centra nenachézeji a vysledek testli
Ize zjistit velmi brzy. Diky témto testim mohou lidé v piipadé¢ potieby velmi brzy po infekci
zahajit antiretrovirovou 1é¢bu. Rychlé testy nahrazuji slozity transport vzorkti do centralnich
laboratofi a jejich zkoumani, coz zabralo tydny aZ mésice a tato ¢asova prodleva stala zivot

mnoha pacientii. Rychlé testy zvladne ¢lovek provést i sam a je stale oblibenéjsi v mnoha

vvvvvv

v soukromi [16, 26, 27].

Laboratorni diagnostika HIV infekce je zaloZena na pfimém i nepfimém prukazu HIV
v organismu. V praxi je zakladem prikaz sérovych protilatek at uz tfidy IgM nebo IgG,
vyuzivéana je ELISA metoda kombinovana s detekci antigenu p24, nazyva se to dualni metoda.
Podle Ministerstva zdravotnictvi musi dat vySetfovana osoba souhlas k poskytnuti vzorkd,
vyjimka mize byt u osob, které nejsou schopny souhlas dat (bezvédomi apod.), zvlastné pokud
hrozi nebezpeci z prodleni. Diagnostika jinych télesnych tekutin, naptiklad slin se vyuZiva
u nékterych skupin, naptiklad u uzivatelt drog. Jako ovéfovaci metoda u testl s pozitivnim
vysledek se pouziva Western blotting, ktera je velmi senzitivni a specificka, také je jesté jednou
provadéno vysetfeni metodou ELISA od jiného vyrobce neZ pii prvnim zkoumani. V Ceské
republice jsou vSechna ovéfovaci vySetieni provadéna v Narodni referencni laboratofi pro

AIDS ve Statnim zdravotnim ustavu v Praze [17, 26, 30].

Vysetfeni na ptimy prikaz HIV infekce miiZze byt provadén jako detekce virovych antigentl,
a to hlavné p24, anebo se mohou prokazat ¢asti genetického materidlu HIV (DNA, RNA),
k tomu slouzi metoda PCR, ktera se fadi mezi molekularné genetické metody. Diky PCR
mizeme HIV v téle pacienta nejen prokazat, ale také miizeme sledovat kvantitativni prabch

infekce pomoci méfeni virové ndloZe. V praxi se pacienti monitoruji kazdé tfi mésice, Castejsi
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kontroly jsou nezbytné u pacienti, ktefi jsou novy nebo u pacientti u kterych se rapidné zhorsil

stav. Castéji se také monitoruji pacienti, u kterych byla zménéna antiretrovirova 1é¢ba [16, 26].

4.2 Projevy nemaoci

4.2.1 Neurologické projevy

Véazné neurologické projevy se zacina objevovat jiz od rané faze infekce, tedy od jejiho
akutniho pocatku, prave tyto komplikace byvaji divodem pro vySetieni pacienta. Co se tyce
patogeneze, tak je stdle mnoho nejasného, je zde teorie, Ze se uplatiuji mechanismy pfimé
infekce, ale i nepfimé imunopatologické a toxické mechanismy. Pokud maji pacienti
neurologické piiznaky, tak zpravidla maji vyssi virovou naloz v mozkomi$nim moku. To, ze
svij podil na vzniku neurologickych ptiznaki maji i neptimé mechanismy je vysvétlovano
tim, Ze mohou tyto pfiznaky nastat az po nékolika tydnech po akutni virémii. CNS je
poskozovana predevS§im kvili zvySené produkci prozénétlivych cytokinli aktivovanymi
makrofagy a mikroglii. Mezi neurotoxické latky ftadime kyselinu chinolinovou,

neopterin, B-2-mikroglobulin, TNF-a a nékteré cytokiny [2, 28, 29].

Neurologické projevy infekce HIV jsou rtiznorodé, miize to byt pouze bolest hlavy, ale
neuropatie, kognitivné  afektivni  poruchy, senzorickd  polyneuropatie, brachialni

plexitida, akutni rabdomyolyza, myelitida, paroxysmalni dyskinéza a komatozni stavy
[28, 31, 32].

4.2.1.1 Onemocnéni michy

Pficiny misniho poskozeni pfi infekci HIV jsou rtznorodé. Poskozeni miize zptisobovat
piimo HIV virus (spindlni myoklonus, HIV myelitida, vakuolarni myelopatie, akutné remitentni
myelitida) nebo bakterie (Nocardia, Mycobacterium, T. pallidum), virové infekce (herpes
simplex  virus,  papovavirus JC, cytomegalovirus) i  mykotické  infekce
(Aspergillus, Cryptococcus). Velmi nebezpeéné jsou také misni nadory, predevs§im

lymfomy, gliomy [33].
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4.2.1.2 Postizeni kosterniho svalstva

Tyto druhy postizeni nejsou nijak neobvyklé pti infekci HIV, objevuji se vSech stadiich. Roli
zde hraje ptimy u¢inek HIV viru, pfilezitostné patogeny i metabolické poruchy. Patii sem HIV

polymyositida, toxické myopatie, pyomyositida [34].

4.2.1.3 Infek¢ni onemocnéni postihujici nervovy systém

vvvvvv

systémy, vcetné nervového a zejména pak CNS. Na postizeni nervového systému se podili
vSechny skupiny patogend, od vir,, pfed bakterie, mykotické infekce az po parazity.
V pokrocilejsich stadiich infekce HIV se u pacientd zacinaji projevovat oportunni
patogeny, jejichz vyskyt je spojen s t€zkym imunodeficitem. Lze konstatovat, ze priabeh vétsiny
onemocnéni maji shodnou epidemiologii jako HIV infekce, a proto se také ¢asto objevuji u HIV
infek¢nich pacientti, napiiklad hepatitida C nebo lues. Mezi infekéni onemocnéni ohrozujici
HIV pozitivni pacienty mlzeme zafadit: Herpetickou encefalitidu, herpetickou
myelitidu, herpetickou meningitidu, herpetickou radikulitidu, CMV retinitidu, progresivni
lumbosakralni CMV polyradikulopatii, progresivni multifokalni leukoencefalopatii a mnoho

dalsich [2].
4.2.1.4 Nadory postihujici nervovy sytém

Nadory patii mezi nejcastejsi priciny smrti pacientli s onemocnénim AIDS. Paradoxné
tomu napomahd 1 to, ze si stale 1épe dokazeme poradit s 1écbou oportunnich infekci a pacienti
se diky tomu doZivaji stadii s velmi t€Zkym imunodeficitem, kdy riziko vzniku nadort prudce
nartistad. Mezi tyto nadory patii Kaposiho sarkom, ktery je typicky pro HIV infekéni osoby. Je
spojen s hlubokym imunodeficitem a jeho ptivodce je lidsky herpeticky virus HHV-8. Objevuje
se vétSinou u muzl a jeho vyskyt u pacientii s AIDS je az 20 000x vyssi nez u zbytku populace.
Po zavedeni terapie HAART se jeho vyskyt vyrazné snizil. Kaposiho sarkom se objevuje
nejcastéji na kizi, ale neni neobvykly ani na vnitinich orgdnech. Na klZi se projevuje
cervenohnédymi uzliky, které nesvédi ani nejsou bolestivé. Postizeni vnitinich organi bez

projevi na kiizi je velmi neobvyklé [29].
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4.2.1.5 Demence

Kdyz se onemocnéni AIDS stane jiz pokrocilym, tak se mulze objevit tzv. HIV-
pfidruzena demence nebo také AIDS demence. Tato porucha zhorSuje kognitivni funkce, to
znamend, ze nastavaji problémy s pfemyslenim, porozuménim a zapamatovanim. Demence

mize byt zivot ohrozujici, ale da se ji predejit spravnou antiretrovirovou 1é¢bou [32].
4.2.1.6 Neurosyfilis

Pokud ma HIV infikovand osoba také syfilis, ktery je neléCeny, tak mize toto infekcni
onemocnéni rychle postupovat a poskodit nervovy systém. MuzZe zptisobit rozpad nervovych

bungk a vést ke ztraté zraku a sluchu, k demenci a obtizné chizi [34].
4.2.1.7 Cytomegalovirova encefalitida

Cytomegalovirus je dvouvlaknovy DNA virus, ktery patii do skupiny herpesvirt. U
pacientli s pokrocCilou imunosupresi muze virus zpusobit diseminované nebo lokalizované
onemocnéni organtl. Pacienti s cytomegalovirovou encefalitidou mohou mit pouze encefalitidu
nebo mohou mit asociovanou cytomegalovirovou infekci na jinych mistech, jako je sitnice,
travici trakt, nadledvinky ¢i na jinych méné Casto se vyskytujicich mistech. Prakticky vSechny
cytomegalovirové infekce u AIDS ptedstavuji reaktivaci latentni infekce. Od zavedeni vysoce
ucinné antiretrovirové terapie poklesl vyskyt novych pfipadii onemocnéni cytomegalovirusem

0 75-80 %. Snizila se také imrtnost u pacientii s cytomegalovirovou infekci [28].
4.2.1.8 Kryptokokova meningitida

Kryptokokova meningitida je nejobvyklejSi mykotickou infekci, ktera ohrozuje Zivot
pacientti s HIV/AIDS. Onemocnéni zptisobuje opouzdiena houba Cryptococcus neoformans,
ktera patii do skupiny Basidiomyceta. Zakladem 1écby je antimykotikum flukonazal.
Kryptokokovd meningitida postihuje osoby, ktefi trpi hlubokym imunodeficitem
CD4+ T-lymfocyti. K nakazeni dochazi nejcastéji inhalaci spor, které jsou obsazené
vV kontaminovaném prachu a vstupuji skrze plice. Mozkomisni mok je pro kryptokoky kvili
nizkym hladindm komplementu a imunoglobulind idedlni prostfedi. V lidském téle jsou
kryptokoky bézné likvidovany neutrofily a makrofagy, jejichz aktivaci zajist'uji cytokiny, které
jsou produkovany T-lymfocyty. V pokrocilém stadiu HIV infekce je vSak produkce cytokini
vyznamné snizena, coz spolu s faktem, ze kryptokoky maji polysacharidové pouzdro, které

brzdi fagocytozu, vyznamné snizuje jejich likvidaci [29].
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4.2.1.9 Histoplasmoéza

Histoplasméza je typ mykozy, ktera se vyskytuje nejvice v stftedozapadni oblasti USA,
tam postihuje az 25 % pacientt s HIV infekei. Plivodce této nemoci je houba Histoplasma
capsulatum, k ptenosu infekce dochazi vdechnutim spor, které jsou v piidé. Onemocnéni se
rozviji u jedincl se snizenym poctem CD4+ T-lymfocytli. Mezi pfiznaky onemocnéni patii
horecka, hubnuti, zvySend unavenost a postizen muze byt kterykoliv orgdn, nejcastéji vSak
plice, kostni dfefi. U histoplasmodzy je vysokd umrtnost, jako 1€k se pouziva amfotericin B a poté

intrakonazol [2].

4.3 Léc¢ba a prevence
Uz od ranych stadii objeveni nemoci bylo snahou najit 1écbu. Diky moderni terapii Ize dnes
infekci HIV a naslednou nemoc AIDS povazovat za chronické onemocnéni, které nemusi

vyrazng zkratit délku zivota pacienta [35].

Cilem 1é¢by je pomoci uméle ptipravenych latek, piesnéji antiretrovirotik, zastavit proces
mnozeni viru v téle hostitele. Jednotlivé molekuly maji rizné schopnosti a tvoti skupiny, které
bojuji proti riznorodym ¢innostem viru. Jedna skupina zabrafiuje ¢innosti virovych enzymi
(protedze, reverzni transkriptaze, integraze) dalsi zase znemozni ptestup virové komponenty do
hostitelské buiky. Pokud se podaii zastavit mnoZeni viru, tak se ptestane prohlubovat porucha
imunity. Pokud je terapie antiretrovirotiky Gspésna, tak ptisobi dlouhodob¢ a imunitni systém
diky tomu mtize zacit opravovat vzniklé poruchy. Pokud 1€kati zachyti chorobu v rané fazi, tak
n¢jakou dobu po 1é¢bé muze byt funkénost imunitniho systému téméi srovnavana se zdravym

¢lovékem. Lécba je bohuzel trvala, po pieruseni by protivirovy efekt prestal fungovat [35].

Antiretrovirotika jsou podavéana formou tablet, ty se uzivaji kazdych 12 ¢i 24 hodin. Pti [é€bé
je nutné dodrZet spravné davkovani a spravné intervaly, pfi nepfesnosti nemusi byt maximalni
efekt ¢i dokonce miize byt vytvofena virova rezistence. V roce 1987 byl v praxi pouzit prvni
1€k, od té doby vzniklo mnoho desitek dalSich 1€k, které dnes délime do 6 1ékovych skupin.
V moderni dobé€ je vyuzivano kombinované antiretrovirové terapie, jejim zékladem je

kombinace alespon tii 1€kt a ty musi byt minimaln¢ ze dvou 1ékovych skupin [35].
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4.3.1 Rozdéleni 1ékt a 1ékové skupiny
4.3.1.1 Nukleosidové¢ inhibitory reverzni transkriptazy

Tvofi nejstarsi 1ékovou skupinu, prvnim lékem vibec byl Zidovudin. I v dnesni dobé¢ tato
skupina 1€kt najde uplatnéni, plisobi inhibién¢€ na zpétny piepis virové RNA do provirové
DNA, ktera je nasledné zabudovana do lidské DNA. Casto je uzivano dvou 1éki z této
skupiny, které tvofi zaklad nebo patef 1é¢by. Pfikladem miuzZzou byt kombinace dvou léki
obsahujici abacavir + lamivudin nebo emtricitabin + tenofovir. Nevyhodou je toxicita vici

mitochondriim, coz vede Kk hepatopatii nebo laktatové acidoze [18, 35].
4.3.1.2 Nenukleosidové¢ inhibitory reverzni transkriptazy

Od nukleosidovych inhibitorti se liS§i svoji vazbou na reverzni transkriptdzu. StarSim
zastupcem je 1€k efavirenz, ktery ale zplsobuje alergické vyrazky, no¢ni muiry nebo stavy

podobné opilosti. Nov¢&jsimi zastupci jsou rilpivirin a etravirin [18, 35].
4.3.1.3 Prote4dzové inhibitory

Uz z nazvu vypliva, zZe 1éky z této skupiny budou inhibovat ¢innost enzymu HIV proteazy.
Diky inhibici protedzy nemize vzniknout pln¢ funkéni virova castice, nebot’ proteaza na konci
replikace umoznuje tvorbu novych virovych ¢éstic tim, ze §tépi dlouhy polyproteinovy fetézec.
Nevyhodou je, Ze cytochrom P45 v jatrech tyto léky metabolizuje a tim muize hladinu
antiretrovirotik snizit pod terapeutickou hladinu nebo naopak zvysit v hladinu toxickou. Resi
se to podavanim ritonaviru, ten zpomaluje metabolizmus jinych protedzovych inhibitort.
Zastupci této skupiny jsou léky atazanavir, lopinavir, darunavir. Tyto 1éky mohou zptisobovat

travici potize v podobé prijmi ¢i nechutenstvi [18, 35].
4.3.1.4 Inhibitory integrazy

Tato skupina patii mezi nejnovejsi, pouziva se od roku 2008. Tyto 1€ky znemoznuji integraci
provirové DNA do lidské DNA omezenim funkénosti enzymu integrazy. Dnes pouZzivame tfi
zastupce této skupiny: elvitegravir, raltegravir, dolutegravir. U téchto 1éki je malé riziko

nezadoucich ucinka [18, 35].
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4.3.1.5 Inhibitory fuze

Pouziva se pouze jediny zastupce a to enfuvirtid, ten znemozfuje priniku virové
komponenty do hostitelské buriky. U pacientt je neoblibeny z diivodu pouze injek¢niho podani.

Nema tak valny vyznam, pouziva se, pokud jiné Iéky selzou [18, 35].
4.3.1.6 Inhibitory vstupu

Nejnovejsi skupina 1€kt v praxi. Omezuji vazbu viru na koreceptor CCRS, ten je dulezity
pro navazani na hostitelskou buiiku a nasledny prunik. Kwviili existenci dvou typti koreceptoru
se musi ptes 1é¢bou zjistit, zda se virové kmeny vazou na receptor CCRS, protoze zpravidla se
vzdy vazi jen na jeden typ koreceptoru. Zastupcem této skupiny je dnes pouze jeden 1€k a to

maraviroc [18, 35].

4.3.2 Prevence
4.3.2.1 Prezervativ
Probéhla fada vyzkumi, kdy jeden z paru byl nakazen HIV a druhy partner byl prokazatelné
bez ptiznakd nemoci, pokud tyto pary pii kazdém sexualnim styku pouzili kondom. Je vzdy
nutné s prezervativy zachazet tak, aby nebyla poskozena jejich kvalita, to znamena
nevystavovat je vysokym teplotdm, pfimému slune¢nimu zatizeni. Je dulezité volit spravnou
velikost kondomu, ptedevsim $itku, aby kondom pevné sed¢l, ale neskrtil [36].
4.3.2.2 PrEP
PrEP (pre-expozi¢ni profylaxe) je 1ék vhodny k prevenci HIV infekce, zejména pro osoby,
které jsou ve vysokém riziku nakazeni. Doporucuje se kombinace s prezervativem. PrEP
vyrazn¢ snizuje riziko infekce HIV virem, ale vici ostatnim pohlavné pfenosnym nemocem je
zcela neucinnd. PrEP je vhodné pfedevSim pro gaye, ktefi maji vyssi riziko nakaZeni virem
HIV, déle pro osoby, které jsou promiskuitni, osoby praktikujici analni sex, jedince, ktefi se
nakazenym virem HIV anebo pro jedince praktikujici chemsex. Lék je dostupny pouze na
lékatsky piedpis, je nutné projit ndjakymi laboratornimi testy a jeho cena se v Ceské republice

pohybuje okolo 1100 K¢ [36].
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4.3.2.3PEP
PEP (post-expozi¢ni profylaxe) je antiretrovirotikum, které je vhodné uzit po jednorazové

rizikové aktivite. Je dulezité uzit PEP co nejdiive, aby se HIV virus v téle piestal mnozit a Sifit,
maximaln¢ vSak 72 hodin po rizikové aktivité. Po uziti PEP nésleduji 2 testy na HIV, prvni je
v fadech tydni od uziti PEP a druhy v fadech mésict po uziti PEP. Dokud tyto testy nejsou
vykonany, méla by se osoba chovat, jako kdyby byla HIV virem nakazena, aby pfipadné
nedoslo k nakaZeni dal$iho jedince [36].

4.3.2.4 Ménéni jehel

Nesdilet jehly pii uzivani drog, pii tetovani nebo pichani piercingti [36].

4.3.3 Jak postupovat pii krvavém poranéni pohozenou jehlou [37]?

A) Jehlu, ktera zranéni zplsobila opatrné vyjmout z rany.

B) Pokud rana krvaci, tak ji nechat samovoln¢ krvacet alespon 5 minut.

C) Rana zadnym zptisobem nemackat, nevysavat.

D) Ranu 5 az 10 minut oplachovat pod tekouci vodou a omyvat mydlem.

E) Réanu vydezinfikovat bézné dostupnym dezinfekénim prostiedkem.

F) Pokud doslo k poranéni o¢i, ust ¢i nosu, tak ranu vyplachovat fyziologickym roztokem nebo
borovou vodou.

G) Pokud je krev v okoli rany, tak omyt vodou a mydlem.

H) Ranu kryt obvazem, aby nedochazelo ke kontaminaci okoli ¢i jinych osob.

I) Injekéni jehlu ukryt do pevné schranky, aby nedoslo k dal$imu poranéni, v zadném ptipadé
nevhazovat do béZzného odpadu, nebot’ je nutné ji zlikvidovat jako potencidlné infekéni
material.

J) Optimaln¢ do 2 hodin vyhledat 1ékaiskou pomoc, ktery zhodnoti, zda poranéného poslat
k infek¢nimu specialistovi ¢i nasadit post-expozi¢ni profylaxi.

K) Lékari popsat mechanismus zranéni, misto a ¢as, popsat krvaceni, odevzdat predmét
k likvidaci a ptedlozit o¢kovaci prukaz.

L) Udalost nahlasit méstské policii ¢i policii CR.

M) Kontaminované obleceni vyprat klasickym pracim prosttedkem, v pfipad¢ studeného prani
spolu s dezinfekénim prostiedkem.

N) Pokud se o jehlu neporanite a pouze ji nékde najdete, at’ uz v parku, na htisti nebo v méstské
hromadné doprave, je vhodné oznamit tuto skutecnost na policii, jelikoz je v dnesni dobé

mozné, ze jehla mize byt infikovana virem HIV nebo hepatitidou. Neni vhodné jehlu ¢i
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jiny pfedmét odstraniovat bez specialnich ochrannych pomtcek a bez moznosti jeji nésledné

likvidace.

4.4 HIV u déti

Déti se obecné nejCastéji nakazi od HIV pozitivni matky, v Evropé je pravdépodobnost
ptenosu 20-30 %, ale pomoci antiretrovirové terapie ji lze snizit az na hodnotu 2-3 %. HIV
virus se mize na dit€¢ prenést v jakékoliv fazi t€hotenstvi, ¢asto tomu je vSak pfi porodu

[38, 39, 40].

Infekce u déti probiha nejéastéji dvéma zpusoby, a to bud’ rychlym pribéhem infekce, kdy
se brzy projevi oportunni infekce a dit¢ ma nizkou hladinu CD4+ T-lymfocytt a také nizkou
hladinu imunoglobulinii. Dité¢ v mnoha piipadech umird jiz v prvnim roce Zivota, pokud vsak
ptezije, tak se u néj rozviji HIV encefalopatie, kandidové ezofagitida a kolem ¢tvrtého roku
zivota HIV nefropatie. Druhy zptsob prubéhu HIV infekce nevykazuje tak rapidni
progresivitu, typické jsou bakterialni onemocnéni béhem prvniho roku zivota, v druhém roce
se objevuje lymfoidni intersticidlni pneumonitida. Pti laboratornim vySetfeni neni zjiSténa tak
nizka hladina CD4+ T-lymfocytli a byva vysokd hypergamaglobulinémie. Déti se doZivaji
relativné vysokého véku. Pro¢ se u nékoho projevi prvni zplsob pribéhu infekce a u né¢koho
druhy neni jesté GpIné jasné, jednou z teorii je dilezitost doby ndkazy, dalsi teorie tvrdi, Ze horsi
progndéza byva u transplacentarniho pfenosu a pfizniv§j$i pii peripartdlnim pienosu

[38, 39, 40].

Status infekce se rozdé€luje na tii rizné podtypy, prvnim typem je prefix E, kdy je dite
perinatalné exponovangé, je to kazdé dité od infikované matky. Dal$im podtypem je infikované
dité, u kterého bylo laboratorné nebo klinicky prokézano nakazeni virem HIV. Posledni podtyp
je sérovektor, to je dité, u kterého se objevily pozitivni HIV protilatky, ale po ptil roce vymizely

a neobjevily se zadné piiznaky, které jsou pozitivni pro HIV pozitivni jedince [38, 39, 40].

HIV u déti do 13 let v¢ku mlzeme klasifikovat na zakladé¢ dvou parametrd, na jejich
klinickém stavu a na mife imunosuprese. Klinicka stadia jsou: N — bez anebo témét bez
piiznakt, A — lehké symptomy, B — stfedné zdvazné symptomy, C — zdvazné symptomy. Podle

hodnot CD4+ T-lymfocytl dale rozliSujeme kategorie 1, 2 a 3 [38, 39, 40].

Klinické ptiznaky jsou rtiznorodé pro vSechny vékové skupiny. Rané ptiznaky jsou casto

diskrétni, naptiklad lymfadenopatie ¢i hepatomegalie nebo mohou byt nespecifické jako
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chronické prijmy, infekce dutiny ustni, intersticidlni pneumonie. Pfiznaky a Skéla

ptilezitostnych infekci neni zadnym zptisobem odlisna od dospélé populace [38, 39, 40].

Hojna je orofaryngedlni kandid6za. Z bakteridlnich nakaz dominuji ty, kde se uplatiuji
opouzdfené bakterie. Cetna je piitomnost atypickych mykobakterioz a plisiovych onemocnéni.
Charakteristickou slozkou pro détsky vek je lymfoidni intersticialni pneumonitida, kterou

zpusobuje virus Epsteina-Barrové [38, 39, 40].

Co se tykd onemocnéni jednotlivych organt, tak se hodné podobaji tém v dospélosti.
Odchylkou je vSak centralni nervovy systém, ten byva u vertikalné nakazenych déti s AIDS
zasazen ve 40-90 %. Mezi pfiznacné symptomy u progresivni encefalopatie patii zhorSeni
psychomotorického vyvoje, horsi se také kognitivni funkce a také se miize zastavit vyvoj feci.
U dospivajicich je problém se soustiedénim a poruchou uceni. Klesa také svalova sila, mohou

se objevit poruchy motoriky, kiecové stavy [38, 39, 40].

Lécba je stejna jako u dospélych, je kladen diiraz na spravnou vyzivu, imunizaci a davkovani

intravendznich imunoglobulint [38, 39, 40].

Obdobi adolescence je velmi problematické, co se tyka AIDS, jelikoZ dité¢ béhem dospivani
dozrava jak fyzicky, psychicky tak i emocionalng, zadina s experimentovanim v oblasti
alkoholu, drog a sexu, a 1 pfes snahu celosvétovych kampani se kazdorocné zvySuje pocet

nakazenych adolescenti [38, 39, 40].

4.5 Svétova zdravotnicka organizace

Svétova zdravotnicka organizace (World Health Organization) je agentura, ktera tzce
spolupracuje s Organizaci spojenych narodt (OSN). V roce 1987 zacal program na podporu
AIDS. Soudasti organizace je 193 statil, a to véetné Ceské republiky. V roce 1996 vznikl
program pod hlavickou OSN proti AIDS s nazvem UNAIDS, feditelstvi tohoto programu je
stejné jako feditelstvi WHO v Zenevé. UNAIDS externé zastupuji i znamé osobnosti, ktefi se
snazi dostat problematiku AIDS do podvédomi Sir§imu spektru populace. Nejdilezit&)si tikol
UNAIDS je ziskat finan¢ni prostfedky pro boj s AIDS, poté je dulezité informovat zemé, jak
nalozit s penézi v ramci svych ndrodnich programti. WHO se snaZi sniZit pocet nakazenych
téhotnych Zen, zvysit pouzivani antikoncepcnich metod, zvysit informovanost mladych jedinci
o AIDS a zajistit vzd€lani co nejvice détem. Svétova zdravotnicka organizace také vyhlasila 1.

prosinec jako Svétovy den boje proti AIDS, ten existuje uz od roku 1988 [41].
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4.6 Statistiky

Od pocatku infekce se virem HIV nakazilo vice nez 70 milioni lidi, vice nez 35 milionii
nemoci podlehlo. Na konci roku 2017 zilo na Zemi témét 37 miliona lidi nakazenych virem
HIV. Pokud se zaméfime na jedince ve véku 15-49 let, tak ze vSech téchto osob na Zemi je 0,8
% nakazenych virem HIV. VétSina téchto infikovanych lidi pochéazi z Afriky, piesnéji dvé
tietiny. V Africe je 1 z 25 dospélych infikovany HIV, nemocni tvoii 4,1 % populace. V Cesku

tvoii HIV infikované osoby méné nez 0,1 % populace [42].

4.7 Informovanost 0 AIDS v Ceské republice

Pro piehled o tom, jak na tom jsou obyvatelé Ceské republiky, co se tyée znalosti o nemoci
AIDS, jsem vytvofil anonymni online dotaznik. Dotaznik byl tvofen 11 otdzkami, vétSina
respondentli byla z fad mych znamych a jejich pocet byl 105.

Tabulka 1: Informovanost o AIDS v CR

Otazka Procentualni podil
Muz 248 %
Zena 75,2 %
do 15 0%
16-35 96,2 %
36-50 1,9 %
51 avice 1,9 %
74k zakladni $koly 0%
Student stiedni Skoly 10,5 %
Student vysoké skoly 56,2 %
Pracujici 33,3%
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Tabulka 2: Informovanost 0 AIDS v CR (pokradovani)

Syndrom ziskané imunodeficience 97,1 %
Druh rakoviny 29%
Chronicka srde¢ni choroba 0%

Virus 97,1 %
Bakterie 29%
Houba 0%

Nechranény sexudlni styk 98,1 %
Spatné hygiena 19%
Sdileni injek¢nich strikacek 81,0 %
Podani ruky 0%
Piti ze stejné sklenicky 4,8 %
Z infekéni matky na plod 72,4 %

Ano, bez ochrany 13,3 %
Ano, s ochranou 15,2 %
Ne 71,4 %
Ano 15,2 %
Ne 84.8 %
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Tabulka 3: Informovanost o0 AIDS v CR (pokra¢ovéni)

Ano 24,8 %
Ne 75,2 %
Myslim, ze ano 18,1 %
Mohlo by to byt lepsi 77,1 %
Je Spatna 4.8 %

Ano 1,0 %

Ne 99,0 %

Nejdulezitéjsi otazka z mého pohledu, je ta, jak se dany jedinec stavi k ptilezitostnému

sexu, odpovédi na tuto otazku shrnuje graf €. 1.

,M¢l/a jste n€kdy sex s nezndmym ¢lovékem?

Bez ochrany
13%

S ochranou
15%

72%

Ed

Graf 1:,,M¢l/a jste n¢kdy sex s neznamym ¢lovékem? *.
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Vyhodnoceni dotazniku je spiSe orientacni, respondentti by mohlo byt vice, nez 105, také by
mohl byt vyvazené€jsi poCet muzl a zen a dalSim faktem je, Ze drtiva vétSina z dotdzanych byli
studenti z vysokych Skol. Na zakladé tohoto dotazniku, si troufam tvrdit, Ze informovanost o
infekci HIV a nemoci AIDS je na dobré Grovni, lidé védi, co chorobu zpiisobuje, jak se
projevuje, jak se ji vyvarovat a chovaji se bezpecné, aby nedochézelo k pienosu. Pies vSechna
tato fakta, myslim, Ze by se mélo pokra¢ovat v osvété tohoto tématu, a to uz na zakladnich

Skolach.
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5. AIDS a verejnost

5.1 Znamé osobnosti s AIDS
A) Charlie Sheen

Celosvétove znamy herec oznamil, Ze je HIV pozitivni v roce 2015, virem se ale pry nakazil
uz o 4 roky dfive, neznamo jak. S pravdou el ven, aby pomohl kampani proti AIDS, v dne$ni
dobé se 1é¢i [4].

B) Freddie Mercury

Zpévak, clen kapely Queen vetejné prohlasil, ze je HIV pozitivni az 23. listopadu 1991, kdy
uz byl zna¢né vyhubly a vycerpany, svou diagnézu se dozvedél jiz v roce 1985. Zemfel 24.
listopadu 1991, ve 45 letech [4].

C) Magic Johnson

Byvaly basketbalista Los Angels Lakers oznamil, ze je HIV pozitivni 7. listopadu 1991,
nakazil se nechranénym sexem. Slibil, Ze bude s nemoci AIDS bojovat a prostfednictvim své
nadace poskytl miliony dolart na vyzkum AIDS [43].

D) Ondrej Nepela

Ziejmé nejslavnéjsi Cechoslovak v historii zimnich olympijskych her. Zemfel v roce 1989,
jiz ve veéku 38 let na nasledky onemocnéni AIDS, média vSak v této dobé skutecnost
tabuizovala, stejné jako to, ze slavny krasobruslat m¢l homosexualni orientaci [43].

E) Isaac Asimov

Americky biochemik a spisovatel, jeho dila patiila do zlatého véku sci-fi. V roce 1983
podstoupil operaci, kdy mu byla podana HIV pozitivni krev. Na néasledek onemocnéni AIDS
zemiel v roce 1992 v New Yorku ve véku 71 let [44].

5.2 Cervena stuzka

Za projektem Cervené stuzky stoji Visual AIDS, coz byla skupinka umélct, ktefi se snazili
svou ¢innosti podpofit nakazené AIDS, podnétem pro né€ bylo, Ze spoustu jejich kolegii a ptatel
umira ¢i zemielo pravé na AIDS a oni timto dokazovali respekt a pokoru. S ¢ervenou stuzkou
zacali v roce 1991, pro kterou byla inspiraci zlutd stuzka, kterd vznikla na pocest americkych
vojéki, ktefi padli ve vélce v Perském zalivu. Design Cervené stuzky, je zobrazen na obr. €. 4.
Cilem projektu byla podpora boje proti AIDS, Sifeni osvéty a informovanosti o AIDS a také
pozadovali vétsi finan¢ni podpory v oblasti vyzkumu a sluzeb [5, 45].
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Na veftejnosti ji poprvé piedstavil Jeremy Irons a to rovnou na slavnostnim udileni cen Tony
Awards, poté ji zacalo nosit mnoho celebrit, které tim ukazovali sviij postoj k nemoci. Sama
¢ervena stuzka slouzila jako inspirace pro dalsi stuzky, at’ uz to byly jiné choroby jako naptiklad
rakovina prsu, kterou symbolizuje riZzova stuzka ¢i rakovina tlustého stfeva, kterou symbolizuje
zelend stuzka, tak i pro vyjadreni politického ndzoru, kdy naptiklad cerna stuzka symbolizuje

boj proti terorismu [5, 45].

Nosit ¢ervenou stuzku neznamena, ze je ¢loveék nakazeny, miize ji nosit kdokoliv, kdo chce
projevit podporu at’ uz pacientiim, tak zdravotnickému personalu. Stuzka je symbol nadgje, ze
jednou se objevi vakcina ¢i ucinna 1écba a také lepsi zdravotni podminky. Stuzka je ovSem

uzite¢na pouze tehdy, pokud je jeji noSeni doprovazeno aktivni pomoci [5, 45].

Obrazek 4: Cervena stuzka (Piekresleno podle [46])

5.3 Ceska spolenost AIDS pomoc

Ceska spoleénost AIDS pomoc zacala s ¢innosti v roce 1989, o jeji vznik se zapfiGinili
blizci, zndmy a rodiny HIV nakazenych pacientli a jejich cilem bylo pomoci témto lidem
s kazdodennimi potfebami a problémy. Organizace se postupné rozrustala, zapojili se 1 samotni
nakazeni jedinci, do svého programu ptidali osvétu a zvySovani prevence. Dnes uz provozuje
AIDS poradny, nabizi lidem, ktefi maji podezieni na nakaZeni virem HIV bezplatné testovani
na protilatky HIV, a to hned v nékolika méstech. K tomu provozuje mobilni poradnu v sanitnim
voze, nonstop telefonni linku a dalsi aktivity. Pomoc poskytuje i v pravni roving, kdy zastupuje
HIV nakaZené obc¢any, ktefi byli diskriminovani kviili své nemoci. Financovani organizace je

zajisténo dotacemi, dary a prispevky [3].

Jednim z Gspé&$nych projekti, kterou Ceské spoleénost AIDS pomoc zah4jila v roce 1999 je
Dum svétla, coz je typ azylového domu, kde lidé s AIDS mohou najit bezpe¢né misto, pokud

se ocitli v tézké osobni ¢i socialni situaci, dim se nachazi v Praze a je také mistem, kde se miize
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kdokoliv bezplatng a anonymné testovat na HIV. V Ceské republice je provedeno na 11 tisic
HIV testil, z toho polovina je provedena pravé v Ceské spole¢nosti AIDS pomoc. Co se tyka
ubytovani, tak je snaha o rychlé zaClenéni zpatky do spolecnosti, tedy musi byt zajisténa
prace, ubytovani a musi se potvrdit, Ze nakazeny dokaze normaln¢ samostatné¢ fungovat. Mize

se ubytovat kdokoliv HIV nakazeny, ktery dosahl 18 let nebo HIV nakazeni rodice s détmi [3].

Unikatni je také to, ze Ceska spole¢nost AIDS pomoc provozuje besedy, které vede
lektor, ktery je postizeny virem HIV, takze krom¢ informaci o viru, pribéhu nemoci, prevenci
mluvi o svych pocitech a problémech. Podle posluchacii je tento zplisob prezentace nejvice
ovliviyjici, co se tyka prevence, jelikoz zasahne kazdého z posluchact. Besedy jsou urceny pro
vetejnost a mladez od 14 let a jsou diky vysoké vnimavosti mladeze Casto prezentovany na

stiednich Skolach a u¢ilistich [3].

5.4 Mezinarodni smérnice pro HIV/AIDS a lidska prava
Mezindrodni dokument, kterym se vlddy a celosvétové organizace zavazuji

k propagaci, ochran¢ a ke snaze naplnit lidska prava v souvislosti s HIV a AIDS [47, 48, 49].

Riziko HIV/AIDS a nenaplnéni ¢i poruseni lidskych prav spolu ¢asto souvisi. Mezinarodni
pravo dirazné tvrdi, Ze HIV status neni diivodem k diskriminaci. Tento zdvazek potvrdila

i Politicka deklarace OSN [47, 48, 49].

Pro miliony lidi na celém svété stale zustavaji problémy z hlediska zdravi a lidskych prav
jako jsou prevence infekce HIV, pfistup k antiretrovirovym léklim, péce a podpora o nemocné
s HIV/AIDS. Avsak pocet osob, které maji adekvatni péci, pristup k 1€kim a zlepSuji se jejich
zivotni podminky, se zvySuje [47, 48, 49].

Zavazky, kterych chtéji vlady a spolecenstvi dosahnout shrnuji ty nejefektivnéjsi principy,
aby bylo mozné doséhnout v§eobecny pfistup ke kvalitni péci a 1écbé a také utvotit komplexni
preventivni programy, aby se predchazelo nakaZeni dalSich osob. Rapidné se také zvysuje

financovani programu boje proti HIV/AIDS [47, 48, 49].

Epidemie HIV/AIDS nam stile dokazuje, jak vyznamny je vztah mezi infekci HIV
a lidskymi pravy. V cCastech svéta, kde je prevence stale nizkd jsou diskriminovani zejména
Zzeny a déti. Diskriminace vici nakazenym HIV muZe byt pfi¢inou viny nésili a dalSich
diskriminaci. Prostfednictvim legislativy mnoho stati uznalo, ze soucasti lidskych prav jejich

obcanli je pravo na lécbu infekce HIV. Komise pro lidskd prava OSN poskytla statim
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navod, jaké konkrétni kroky ucinit pro to, aby mohli chranit lidska prava v celé §ifi v souvislosti

s infekci HIV a nemoci AIDS [47, 48, 49].

Ziskané zkuSenosti potvrzuji, Ze ochrana lidskych prav ma smysl, mirni utrpeni nakazenych,
zachranuje zivoty, pfispiva k ochrané vetejného zdravi a je to ufinna reakce na epidemii
HIV/AIDS. Mezindrodni smérnice je vysledek spoluprdce OSN a Svétového programu boje
proti AIDS [47, 48, 49].

5.5 Hrou proti AIDS
Projekt ,,Hrou proti AIDS* je interaktivni zptisob zlepSeni prevence HIV/AIDS, ptedevsim

u déti a dospivajicich, kdy se nauci zakladni poznatky, jak se virus mize pfenaset, o jinych
pohlavné pfenosnych nemocich, o tom, jak se vyvarovat nechténému té¢hotenstvi a cilem je také
dosahnout toho, aby se u mladeze rozvinul jejich vlastni postoj a spravné chovani v rizikovych

situacich [50].

Modelem pro tento program je projekt z némecké Spolkové centraly pro zdravotni osvétu.
Diky spolupraci mezi Ceskou republikou a Némeckem byl tento projekt nabidnut v roce 1998
i Ceské republice. Kladnymi vlastnostmi jsou mobilita, sjednocenost vytvarného zpracovani

a prosté vyuziti v terénu [50].
Projekt se sklada z 5 stanovist’ [50]

1. Cesty ptenosu viru HIV — zdmérem stanovisté je provefit a rozsifit znalosti G€astnikll
a riznych moznostech pfenosu nakazy

2. Zabrana nechténého téhotenstvi, pohlavné prenosnych infekci a HIV — zde se ucastnici
dozvédi o celé Skale ruznych antikoncepcnich metod, o ucinnosti kazdé z nich, co se tyka
nechténého tehotenstvi a prevence vici pohlavné prenosnym infekcim, vcetné HIV.
Zejména je cilem zni¢it mytus o tom, ze hormonalni antikoncepce dokaze zabranit nakaze
pohlavné ptenosnou infekci.

3. Laska, sexualita a ochrana pied HIV — zde si Ucastnici utvaii své osobni postoje
k vztahiim, sexualit¢ a ochran¢ pred HIV.

4. Sexualita feci t€la — pomoci pantomimy se ucastnici snazi vyjadrit pocity a situace, které se
vztahuji k lasce a sexualité.

5. Zivot s HIV/IAIDS — zde by se méli G¢astnici vcitit do HIV nakaZenych osob, pochopit

jejich kazdodenni problémy a také odstranit predsudky viici t€émto osobam.
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Projekt je hodnocen jako pfinosny, ucastnici se sezndmi s tématem Iépe nez pii

prednaskach, uspésnost sklizi jak na zakladnich, tak na stfednich skolach [50].
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6.ZAVER
Tato bakalarska prace shrnuje virus HIV a onemocnéni AIDS v celém spektru. AIDS je
syndrom lidské imunodeficience, ktery postihuje muze a zeny po celém svéte, nejéastéji se
pienasi pohlavnim stykem. AIDS zatim dokazeme jenom potlacit, neni zadny 1€k, ktery by ho

dokazal vylécit, a proto na tuto nemoc umira rocn¢ miliony lidi.

V prvni ¢asti je popsana historie onemocnéni, prvni nakazeni a dale je popsano rozsifovani

nakazy po svéte.

Druhaé ¢ast je vénovana viru HIV, nejdiive jeho ptivod, dale je virus detailné popsan, vcetné
jeho enzymu a povrchovych struktur. Dalsi podkapitolou je chovani v organismu, jak funguje
virova replikace, transkripce a translace. Poté jsou shrnuty moZznosti pfenosu viru a jejich

rozdéleni podle rizikovosti.

Tteti ¢ast popisuje onemocnéni AIDS, nejdiive diagnostiku, dale jsou zminény neurologické
komplikace AIDS. Samostatnou podkapitolu tvoii i l1écba, kde jsou zminény jednotlivé
antiretrovirotika a popsan jejich mechanismus G¢inku. Poté jsou zminény metody prevence
proti AIDS a postup pfi poranéni injek¢ni stiikackou. Detailn€ je rozebrano onemocnéni u déti.
Dale je stru¢né popsana Svétova zdravotnicka organizace. Tuto kapitolu zakoncuji statistiky
a milj vyzkum prostiednictvim dotazniku, kde jsem zhodnotil informovanost o AIDS v Ceské

republice.

Ctvrta Gast nese nazev AIDS a vefejnost, kde jsou nejdiive zminéné znidmé osobnosti
s AIDS, poté projekty Cervena stuzka a Hrou proti AIDS, popsana Ceska spole¢nost AIDS

pomoc a Mezinarodni smérnice pro HIV/AIDS a lidsk4 prava.
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