HIV

HIV je retrovirus (RNA virus) disponujici enzymy reverzni transkriptazou
a integrdzou. Reverzni transkriptdza umoznuje prepis genetické
informace viru z RNA do DNA, integraza umoznuje integraci takto vzniklé
DNA do DNA hostitelské bunky. Virus pronika do bunék prostrednictvim
molekuly CD4, ktera se nachazi prfedevsim na T-lymfocytech, déle na
monocytech, dendritickych a gliovych bunkach. Pro virus je také typicka
velka antigenni variabilita, kterd je disledkem rychlého mnozZeni a
vyssSi pravdépodobnosti chyb (mutaci) pfi kopirovani nukleové kyseliny.
Neurotropni a lymfotropni vlastnosti umoznuji viru invazi do CNS a
progresivni destrukci imunitniho systému.

Virus HIV se prendsi pohlavnim stykem, krvi a krevnimi derivaty,
infikovanou jehlou, béhem porodu a materskym mlékem. PoSkozuje
hlavné CD4+ (pomocné) T-lymfocyty, mnozi se v nich, nici je a vyrazné
snizuje jejich mnozstvi v téle infikovaného Clovéka, coz vede k selhdvani
obranyschopnosti (ziskany deficit bunécné imunity). Pri poklesu poctu
CD4+ T-lymfocytl <200 /mm3 se rozviji AIDS. V soucasné dobé
farmakoterapie neni schopna virus eliminovat, nicméné Gc¢inné potlaci
jeho replikaci. Tim se vyrazné snizuje morbidita i mortalita 1é¢enych
pacientd a zlepsSuje se jejich progndza.

Jsou znamy 2 typy viru HIV:

1. HIV-1 - ve stredni Africe a v ostatnich kontinentech, kam se
rozsiril.

2. HIV-2 - pouze v zapadni Africe, rozvoj onemocnéni je pomalejsi
nez u infekce HIV-1.

Stavba virionu HIV

HIV - lidsky virus imunitni nedostatecnosti - je retrovirus z ¢eledi
Retroviridae, rodu Lentivirus. Jednim z dilezZitych faktord patogenity je
jeho vysoké reprodukéni schopnost 102 az 1012 virionl za den. Zivotnost
jednoho virionu je asi 6 hodin. Zivotnost T-lymfocytd v krvi je asi 2,5 dne.
Po snaze vyrovnat Ubytek T-lymfocytl dojde k vycerpani organismu.

1. Obal
= Dvouvrstva fosfolipidd s povrchovymi glykoproteiny:
= gp41l - ¢ast ukotvend v membrang;
= gpl20 - ¢ast vycCnivajici zevné, pripojena ke gp41.
= Vrstva tvorfend membranovym proteinem pl7.
2. Kapsida
= Asymetrickd, kénického tvaru, tvorend proteinem p24 (HIV
antigen).
3. Nukleoid
= Dvé identicka vldkna pozitivni RNA. Genom tvori 3 strukturni
geny (gag, env, pol) a 6 regulaénich gend.
= Enzymy:
= reverzni transkriptaza - prepisuje virovou RNA do DNA;
= integraza - integruje virovou DNA vzniklou reverzni
transkripci do DNA hostitelské bunky;
= proteaza - Stépi prekurzor gpl60 na gp4l a gpl20;
= ribonukleaza.
= Proteiny obalujici vidkna RNA - proteiny p7 a p9.
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1. CD4+ T-lymfocyty (prekurzory helperd) - jejich poskozeni zplsobuje imunodeficit.
2. Makrofagy (v¢. mikroglii CNS, dendritickych bunék atd.) - slouzi jako rezervoar infekce.

= Virus se vaze svym gpl20 (ligand) na CD4 (receptor) cilovych bunék, k vazbé jsou nutné jesté koreceptory,

kterymi jsou chemokinové receptory na povrchu cilovych bunék:
= CXCR-4 na povrchu Ty lymfocytd;
= CCR-5 na povrchu makrofagu.

Cesty prenosu HIV
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1. Pohlavni styk
2. Krev a krevni derivaty
3. VertikdIni prenos (z matky na dité)

Postizené systémy

1. Imunitni systém - imunodeficience vedouci k oportunnim infekcim a vzniku malignit.
2. Centrélni nervovy systém - HIV encefalopatie (napadené mikroglie produkuji cytokiny ovliviiujici neurony).

Prubéh infekce virem HIV

Inkubaéni doba byva 2-6 tydnd, nékdy nékolik mésicd, bez 1é¢by
umiraji postizeni do 10 let od infikovani (1-2 roky od prechodu Ablankapiidary
infekce do stadia AIDS).

1. Primoinfekce HIV:

= Prechodny tézky pokles poctu CD4+ lymfocytl v periferni
krvi, probiha replikace viru HIV, rozvoj po 2-4 tydnech od
nakazy, odezni za 1-3 tydny, objevuje se prechodna
virémie (diagnostika pomoci antigenu p24).

= Priznaky podobné tonzilofaryngitidé, infek¢ni
mononukledze nebo chripce jako tzv. flu-like syndrom
(Unavnost, horecky, bolesti svald a kloubl, morbiliformni i oramerbrinc
exantém zejména na zddech a hrudniku), ulcerace sliznic, protsin p24 *
zvétseni lymfatickych uzlin, pripadné poruchy CNS (8 %)
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_ trvé od 18 mésicl do 15 let.
3. Casné symptomatické stadium:
= provazené celkovymi priznaky - horecka nad
38,5° C, nocni poceni, Unava, Ubytek na vaze -
trvajicimi déle nez 1 mésic;
= typicky vyskyt tzv. malych oportunnich infekci o AT —— bk — ] ¢
(napf. orofaryngedlni, vulvovaginalni kandidéza, | :

leukoplakie, recidivujici herpes zoster); '
= postizeni sliznic a kliZze: seboroickd dermatitida, _
psoridza, stafylokokova folikulitida, na obliceji a Vyukové video v angli¢ting
perigenitalné mollusca contagiosa, verruca
vulgaris zejména na prstech koncetin,
anogenitdlné condylomata acuminata, vlasata leukoplakie na sliznici jazyka...;
= ¢im zavaznéjsi je prlbéh téchto infekci, tim horsi je prognéza pacienta;
= imunopatologické projevy (periferni neuropatie, trombocytopenie), 200-500 CD4+ lymfocytl/mm3;1],
nepriznivym znakem je adenopatie.
4. Pozdni symptomatické stadium, AIDS (Acquired immunodefficiency syndrome) - konecné stadium HIV
infekce:
= pod 200 CD4+ lymfocytd/mm3, naristd mnozstvi viru HIV v periferni krvi XJ;
= stadium tzv. velkych oportunnich infekci: pneumocystovd pneumonie, toxoplazmova encefalitida,
kandidéza dychaciho traktu, kryptokokova infekce, TBC, infekce cytomegaloviry (chorioretinitidy,
generalizovana CMV infekce), diseminované mykobakteridzy;
= nadory (Kaposiho sarkom, maligni lymfomy (Burkittv lymfom - plvodcem je EBV), primarni lymfom
mozku, invazivni karcinom délozniho hrdla);
= HIV encefalopatie (demence, poruchy paméti a soustifedéni, zmény osobnosti, deprese);
i pres daslednou Ié¢bu dochazi v prabéhu nékolika let k Umrti pacienta v dasledku vy¢erpani organismu.
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Laboratorni diagnostika

= ELISA pro detekci virovych peptidl. Diagnostické okno mize trvat az 12 tydn( (podle typu ELISA).
= PCR pro detekci virovych nukleovych kyselin.

1. Stanoveni virion{ v krvi - antigen p24 (objevuje se béhem akutni HIV infekce a pri AIDS).
2. Stanoveni protildtek anti HIV-1, anti HIV-2 (objevuji se 1-3 mésice po infikovani).
3. Stanoveni mnozstvi CD4+ lymfocyta:
= pomér CD4/CD8 - normalné 2:1, u AIDS 1:2;
= mnozstvi CD4+ lymfocytd v 1 ul krve - norma 1000, u AIDS pod 50.
4. ZvySeni hladiny B>-mikroglobulinu.

Laboratorni ukazatelé


https://www.wikiskripta.eu/w/Soubor:Virus_HIV.jpg
https://www.wikiskripta.eu/w/Malign%C3%AD
https://www.wikiskripta.eu/w/Encefalopatie
https://www.wikiskripta.eu/w/Mikroglie
https://www.wikiskripta.eu/w/Cytokiny
https://www.wikiskripta.eu/w/AIDS
https://www.wikiskripta.eu/w/Tonzilitida
https://www.wikiskripta.eu/w/Infek%C4%8Dn%C3%AD_mononukle%C3%B3za
https://www.wikiskripta.eu/w/Meningitida
https://www.wikiskripta.eu/w/An%C3%A9mie
https://www.wikiskripta.eu/w/Candidosis
https://www.wikiskripta.eu/w/Candidosis
https://www.wikiskripta.eu/w/Leukoplakie
https://www.wikiskripta.eu/w/Herpes_zoster
https://www.wikiskripta.eu/w/Seboroick%C3%A1_dermatitida
https://www.wikiskripta.eu/w/Psori%C3%A1za
https://www.wikiskripta.eu/w/Poxviry
https://www.wikiskripta.eu/w/Lidsk%C3%BD_papillomavirus
https://www.wikiskripta.eu/index.php?title=Neuropatie&action=edit&redlink=1
https://www.wikiskripta.eu/w/Trombocytopenie
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=17256&useskin=printer#cite_note-Benes-1
https://www.wikiskripta.eu/index.php?title=Adenopatie&action=edit&redlink=1
https://www.wikiskripta.eu/index.php?curid=17256&useskin=printer#cite_note-Benes-1
https://www.wikiskripta.eu/w/Toxoplazmosa
https://www.wikiskripta.eu/w/TBC
https://www.wikiskripta.eu/w/CMV
https://www.wikiskripta.eu/index.php?title=Chorioretinitida&action=edit&redlink=1
https://www.wikiskripta.eu/index.php?title=Mykobakteri%C3%B3zy&action=edit&redlink=1
https://www.wikiskripta.eu/w/N%C3%A1dory
https://www.wikiskripta.eu/w/Kaposiho_sarkom
https://www.wikiskripta.eu/w/Lymfomy
https://www.wikiskripta.eu/w/EBV
https://www.wikiskripta.eu/w/Demence
https://www.wikiskripta.eu/w/Deprese
https://www.wikiskripta.eu/w/ELISA
https://www.wikiskripta.eu/w/PCR
https://www.wikiskripta.eu/w/Beta-2-mikroglobulin

Pocéet CD4+ lymfocytu: norma 1000/ul krve.

Laboratorni kategorie Klinicka kategorie| CD4+ lymfocyty/ul krve Projevy
| A 500-1000 primoinfekce + asymptomaticka séropozitivita
] B 200-500 ¢asné symptomatické stadium
1] C pod 200 pozdni symptomatické stadium
Léecba
= k |é¢bé se pouzivd kombinace antivirotik, pri volbé 1ékl se zohlednuji komorbidity pacienta;
= terapie se zapoc¢ind ihned po konfirmaci infekce;
= antivirotika potlacuji replikaci viru, ¢imz dochazi i ke zlepSeni bunécné imunity;
= cil: nedetekovatelna virova naloz (nedetekovatelni pacienti jsou neinfekcni)
= soucdsti 1éCby je profylaxe, diagnostika a |é¢ba oportunnich infekci, [é¢ba komorbidit, o¢kovani;
= [é¢ba probihd v AIDS centrech.[?!

Doporucena trojkombinace prvni volby

1. nukleosidovy inhibitor reverzni transkriptazy (NRTI): emtricitabin, lamivudin, abacavir,

2. nukleotidovy inhibitor reverzni transkriptdzy (NtRTI): tenofovir nebo NRTI;

3. nenukleosidovy inhibitor reverzni transkriptazy (NNRTI): efavirenz, nevirapin, nebo inhibitor prote(in)azy
~boostovany* ritonavirem (PI/r): lopinavir/ritonavir, darunavir/ritonavir, atazanavir/ritonavir.!?!

HIV v téehotenstvi

u vSech téhotnych se vySetfuje sérologie HIV;

v téhotenstvi se pokracuje v [éCbé / znovu zahajuje 1é¢ba dvoj- az trojkombinaci antiretrovirotik;
porod probiha na specializovaném pracovisti (ve FN Bulovka);

porod je veden cisarskym rezem a provéazen aplikaci infuze zidovudinu;

po porodu se zastavuje laktace, kojeni je kontraindikovano.!?!

£ Podrobnéjsi informace naleznete na strance HIV infekce v téhotenstvi.

Odkazy
Souvisejici clanky

= HIV infekce v téhotenstvi
= AIDS ¢ Epidemiologie AIDS « Diagnostika AIDS
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