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Souhrn:

Véda zareagovala na syndrom akutniho ziskaného imunodeficitu (AIDS) rychlym
objasnénim jeho etiologie, popisem patogeneze, cest pienosu, vypracovanim diagnostickych
testt a terapie. Nic ztoho vSak nezabranilo celosvétovému Siteni viru HIV, ktery je do
soucasnosti odpovédny za 25 miliont mrtvych a dalSich 33 milioni nakazenych lidi, navic za
katastrofalni socioekonomické a demografické nasledky. Pies diive nebyvalou pozornost
vénovanou infekci a pies bohaté finanéni prispévky, epidemie se stale rozrista. Z¢asti je to
tim, Ze virus ma unikatni vlastnosti (vznik persistujici infekce, vertikalni pienos a
proménlivost viru, kterd mu umoznuje odolavat imunitnim pochodam i antivirotikam), z¢asti
za Siteni infekce muaze chovani lidi (silny rozmnoZovaci pud, drogové zévislost, vylu¢ovani
infikovanych ze spole¢nosti). Piekazkou racionalnich protiepidemickych opatieni je odmitani
jejich potieby, smyslenky a Gsili o vlastni sebeuspokojeni. S ohledem na to, Ze neni v dohledu
ani ucinna terapie, ani vakcina, maji preventivni opatieni zcela mimotradny vyznam.
K dosazeni cile prevence, Iécby a péce o vSechny osoby infikované HIV do roku 2010, by
bylo treba ¢tyindsobku dnesnich nakladu, tj. 42 miliard USD, v¢etné odpovidajiciho posileni
zdravotnického systému. V kazdém pripadé se vSak svét musi naucit Zit v dohledné dobé
sHIV.

Uvodem:

AIDS lidi prekvapil, nebot’ si predstavovali, Ze infek¢ni nemoci lze potlacit vakcinaci a
antibiotiky a Ze se i AIDS takto podaii brzo zvladnout. Nestalo se tak. Navic se objevily dalSi
nemoci, silné narusujici tyto predstavy o Ustupu infekci, jako napi. SARS, ptaci chiipka a
BSE.

AIDS vyvolal paniku, stigmatizaci infikovanych a hledani vinika, stejné jako tomu bylo
kdysi u jinych, hromadné se vyskytujicich zavaznych nemoci. Soucasna situace je v3ak v fade¢
ohledu jina. Pavodce AIDS, virus HIV, vyvolava persistujici nakazu, kterd se vyznacuje
mnohaletym ,,némym* obdobim mezi jejim vznikem a zac¢atkem z&vaznych ptiznaka nemoci.
HIV je integrovan v genomu napadenych bunék. Na rozdil od jinych pandemii nemé
pandemie AIDS rychly rast poc¢tu nemocnych, ani obvyklé vyvrcholeni a rychly pokles
piipada infekce. Postizeny jsou osoby v produktivnim veéku, hlavné mladi dospéli. To méa
zavazné ekonomické, politické a demografické dopady. Nemoc je 100% smrtelna i pies



celoZivotni 1écbu antiretrovirotiky. Si¥i se sexualnim pienosem stejné jako dalsi pohlavni
nemoci, povéstné obtiznosti kontroly i kdyZ je zndma jejich terapie. Pienasi se také vertikalné
zmatky na dité. Pacienti s AIDS jsou verejnosti i Urady odsuzovani. To c¢asto brani
racionalnim protiepidemickym opatienim. Proto aktivisté a nevladni organizace maji pri
kontrole AIDS vyznamnou Ulohu. Na AIDS se vynaklada mnohem vice financi nez je
obvyklé, soustiedil na sebe zna¢né kapacity medicinského a psychologického vyzkumu.

Prehled medicinskych poznatki:

Dlouhé cesta ovérovani patogenity retrovirz pro lidi

Onemocnéni AIDS bylo popsano vroce 1981, roku 1983 byl hladSen nalez nového
retroviru v tkanich pacienta s AIDS. Pfic¢inny vztah mezi virem a AIDS byl zjistén 1984 a
v rekordni dob¢ byl jiz 1985 komeréné dostupny test k prukazu HIV. Stejné tak se nové léky
dostaly na trh v piekvapivé kratkém case. Tento rychly pokrok byl vysledkem desitek let
Uporné védeckeé prace a postupu slouzicich k vyzkumu na arovni molekularni biologie.

Dva klicové poznatky, které pomohly vyzkumnikam ke zjiténi ptic¢iny nové nemoci, byly
jednak epidemiologické dukazy o tom, Ze nemoc vyvolava agens majici podobné rizikové
faktory jaké ma prijice, jednak kombinace imunitni nedostate¢nosti s nadory a oportunnimi
nemocemi. To vSe souhlasilo se zkuSenostmi s nékterymi retroviry.

Souvislost mezi retroviry a nadory byla prvné prokézana 1910, kdyZ P. Rous ukazal, Ze je
mozné sarkom Kkurat prenést na zdrava kuiata bezbunécnym extraktem. V 86. letech dostal
Rous roku 1966 (!) za tento objev Nobelovu cenu. Pozdéji byly pienosné viry prokézany u
infekeni leukémie kufat, mysi, dobytka i opic. Pro vyzkum HIV bylo dulezité zjisteni W.
Jarretta, jenZ pocatkem 60. let 20. stoleti identifikoval virus koci¢i leukémie, ktery mimo
zmén krevniho obrazu vyvolaval také imunitni nedostate¢nost a symptomy charakteristické
pro AIDS.

Vyzkum na zviratech ukézal, Ze nadory a deficit imunity mohou pasobit retroviry.
Naptiklad retrovirus pusobici Rousav sarkom piejiméa pii pienosu od infikované buniky novy
DNA gen. Tento onkogen dava viru schopnost ménit normalni bunky na nadorove, je to vsak
velmi vzacna zména, vétdinou jsou tyto viry defektni. Rada veédct se jedté domniva, Ze
retroviry jsou jen ,,nevinnymi pravodci nadora.

KdyzZ tedy Robert Gallo z amerického Narodniho Ustavu zdravi (NIH) zahgjil v 70. letech
naro¢né studium vira vyvolavajicich nadorova onemocnéni lidi (,,tumour viruses®), smali se
nektefi kolegové, Ze hleda viry z pohadky (,,rumour viruses*). Prace Gallova byla piedevsim
zameéiena na kultivaci lymfocyta v bunéénych kulturach. Roku 1980 jeho vyzkumné skupina
kone¢n¢ zverejnila objev viru lidské T-bunééné leukémie (HTLV), ktery byl prvy ze ctyt
retrovira vyvolavajicich nddory u lidi. Charakteristickym projevem infekce HTLV je
imunodeficit. Druhy retrovirus, nazvany HTLV-2, byl u ¢lovéka nalezen 1982 jako piavodce
»vlasaté leukemie® (hairy cell leukemia).

Ptipady infekce HTLV byly casto zjistény v Karibské oblasti, ale také na ostrovech
jihozépadniho Japonska. Ukazalo se, Ze HTLV ma 10 % zdravych osob z okoli nemocnych.
HTLV se endemicky vyskytoval v Karibiku a mohl sem byt zavlecen otroky z Afriky. Na
japonske ostrovy prijizdéli v 16. stoleti namoinici z Portugalska, véetné c¢lentu posadek
z kolonii v Africe. V samotné Africe byl HTLV ptendSen hlavné mezi prislusniky nékterych
rodin, nejspiSe po nekolik generaci. Epidemiologické Setieni tak prokazalo, Ze retroviry
mohou byt patogenni, prendSet se heterosexudln¢ a skryté pietrvdvat po celé generace
v n¢kterych populaénich skupinach. To umoZnuje pochopit jak je mozné, Ze v rovnikové
Africe existoval HIV desitky let nepoznén.



Objev puvodce AIDS

V 60. letech minulého stoleti bylo zjisténo, Ze jeden z nddorovych RNA vira prochazi pfi
replikaci zvlastni DNA fazi s vyuzZitim DNA polymerazy. Tento enzym byl pojmenovan
reverzni transkriptaza a celé tridé podobnych vira byl ptidélen nézev retroviry. Za tento objev
obdrZeli Temin a Baltimore v roce 1975 Nobelovu cenu za medicinu. Zjisténi bylo dulezité
pro detekci HIV, nebot’ misto ptimého patrani po viru umoznilo patrat po ném dle nélezu
reverzni transkriptazy a virus byl pak prokazan pomoci elektronové mikroskopie, nebo izolaci
v bunéenych kulturach.

Dalsi zéasadni objev ucinila roku 1976 Gallo-va skupina, kdyZ prokazala piitomnost
cytokinu interleukin-2 (IL-2). Ten se uplatnuje jako rastovy faktor, umoZnujici leukemickym
krvinkadm rast v bunéenych liniich. Stal se klicem k objevu HIV, nebot’ umoznil replikaci HIV
do takovych mnozZstvi, Ze bylo mozné HIV charakterizovat a pienést na jiné bun&cné kultury.
ZaloZeni bunéené linie bylo nezbytnou podminkou dalsi préace.

Zpocéatku nebylo ziejme, Ze AIDS je samostatné onemocnéni a Ze projevy postihujici
téméi vSechny organové systémy jsou vyvolany jedinym pavodcem. V Gnoru 1983 pracovnik
elektronové mikroskopie patizského Pasteurova Ustavu prokazal novy virus ve vzorku od
pacienta s AIDS. Francouzsti védci referovali o izolaci T-lymfotropniho retroviru, ale
soucasné napsali, Ze ,,0lohu tohoto viru u AIDS je treba jesté zjistit“. Montagnier se
spolupracovniky pojmenovali novy retrovirus ,LAV*, coZz znamena ,s lymfadenopatii
asociovany virus“. Jejich prace byla otisténa v ¢asopise Science soucasné se zpravou Gallo,
ktery nazval svaj virus HTLV-3, jako treti lidsky T-lymfotropni virus. Nakonec se védci
sjednotili na tom, Ze Francouzi jako prvi ohlasili objev viru a Ameri¢ané jako prvi
piesvédcive prokazali, Ze je puvodcem AIDS.

S ohledem na ziskané poznatky byl roku 1984 jako puvodce AIDS zarazen do odlisné
podceledi retrovira nez leukemické viry HTLV-I a Il. Virus AIDS je lentivirus (lentus
=pomaly) a patii mezi viry vyvolavajici podobna onemocnéni u opic, koc¢kovitych, koni, krav
a ovci. Nomenklaturni komise odsouhlasila jeho nazev HIV, vyjadiujici ,,human
immunodeficiency virus®, analogicky zkratkdm HBV pro virus hepatitidy B, nebo HPV —
human papilloma virus.

Klinicky obraz AIDS

Oportunni infekce a nadory se objevuji pti oslabeni imunitniho systému. Na priklad
v Sedesatych a sedmdesatych letech provazel U(spésné léceni déti s leukémii novymi
cytotoxickymi preparaty vznik oportunnich infekci. Léky jim sice zachranovaly Zivot, ale
likvidovaly jejich uZ tak postizeny imunitni systém. U AIDS se vSak oportunni infekce
vyskytovaly velmi ¢asto i u zdatnych, mladych osob.

HIV infikuje fadu raznych typu bunék, hlavne vSak lymfocyty, pak makrofagy i mikroglie
v mozku a jiné nervové bunky, coZz ma za nasledek vyraznou astenii, demenci a poskozeni
periferniho nervového systemu.

Nasledkem imunodeficitu pacienti podléhaji raznym houbam, parazitam, bakteriim a
viram, jsou nachylni ke vzniku ur¢itych nadoru. ProtoZe se vétSina téchto mikrobu a vira
vyskytuje kdekoli a neni pro imunokompetentni osoby zpravidla choroboplodnd, ¢asto po léta
Zije v naSem téle bez toho, Ze by nam 3kodila, nazyvdme je oportunnimi (ptileZitostnymi)
patogeny. Prikladem jsou kvasinky rodu Candida, pneumocystis, kryptokokus, aspergilus,
toxoplasma, aviarni mykobakterie, herpetické viry, virus varicely a cytomegalovirus. Né&které
vyvolaly primoinfekci v détstvi a pak v téle preZivaji. Na svété nejcastéji usmrcuje HIV
infikované osoby Mycobacterium tuberculosis, vyznamnym pivodcem smrtici pneumonie je
houba Pneumocystis jiroveci (dfive Pn. carinii). Geografické rozdily v ¢etnosti pavodci
oportunnich infekci souvisi s Uzemni prevalenci jinak neSkodnych mikroba. Napt.
v jihovychodni Asii ¢asto vyvolava oportunni infekci Penicillium marneffei.



Maligni nadory provazejici infekci HIV jsou zévazny problém. Agresivni typ Kaposiho
sarkomu, ktery je typicky pro AIDS u mladych muZzu, byl roku 1981 jednim z prvych projeva
epidemie AIDS v USA a vroce 1983 i v Africe. Tento sarkom vyvolava herpeticky virus
KSHV (Kaposi's sarcoma-asociated herpes virus). Incidence hrazu budiciho Kaposiho
sarkomu s jeho cervenofialovymi hrboly v kaZi, hlavné v obliceji, ale také v Gstech a ve
vnitinich organech, klesla po SirSim podavani antiretrovirotik. Tam, kde se daii léky
potlacovat oportunni infekce a HIV-infikovani Ziji déle, stavaji se hlavni pticinou jejich smrti
maligni nadory provéazejici AIDS. Lymfomy u nich vyvolava virus Epsteinav-Barrové (EBV),
rakovinu déloZzniho ¢ipku pusobi lidské papillomaviry, maji vétsi riziko Hodgkinovy nemoci,
rektalnich a analnich karcinomu, ne vSak tlustého stieva nebo rakoviny prsu.

Velmi castym projevem infekce HIV je chronicky, nelécitelny prajem, vedouci ke
zna¢nému Ubytku télesné hmotnosti a k vychrtlosti. Nékdy se hovoti o strevni formé AIDS a
vyhubly vzhled nemocnych vedl k lidovému pojmenovani ,,Slim disease”. Jejich pficin je
ziejme tada. DalSim castym nespecifickym syndromem je nevelka horecka, kterd nesouvisi
s akutni oportunni infekci.

Bez Ié¢by antiretrovirotiky kon¢i AIDS smrti zhruba do roku. Na Zapad¢ byly pred ¢asem
vyhlidky pacienti s AIDS velmi Spatné, v chudych statech stale jeSté jsou. Tam diive statni a
krasni mladi lidé se méni ve vychrtlé piizraky, ¢asto lezici bez pomoci v horeckach na holé
zemi, dusi se kaSlem nasledkem tuberkuldzy, pneumonie ¢i z jiné pii¢iny, maji stale prajmy a
potiZe s jidlem i s pitim nasledkem bolesti vyvolanych kandid6zou v Ustech a jicnu. Na kaZi
maji casto velké opary, jsou znac¢né zeslabli, nékdy obluzeni, nebo slepi pro
cytomegalovirovou retinitidu. Jsou naprosto bez pomoci, ¢asto jsou pro obavy z pienosu
nemoci vyhnani svou rodinou nejen z domova, ale i z obce. Udajné nekde lidi s AIDS i za
Ziva upaluji. Jejich trapeni muaze ukonc¢it meningitida, nebo sepse. Navstéva nemocnic
v zemich s veétSim pocétem infikovanych HIV poskytuje stale stejny zoufaly pohled : na
veétSing posteli, i na podlaze mezi nimi, leZi pacienti s AIDS.

AIDS je u déti hife poznatelny, protoze déti ¢asto umiraji diive nez se objevi vSechny
typické znamky AIDS. Je nesnadné rozhodnout mezi AIDS a podvyZivou, ¢i jinymi piicinami
stievnich a respira¢nich potizi, nebo horecek. Proto moznost laboratorniho prakazu infekce
HIV je zde velmi dulezita.

V pramyslové vyspélych statech lze zjistit kratkodobé projevy primarni infekce HIV
zpravidla za 13-14 dnt po nédkaze. Objevi se horecky, bolesti v krku a exantém podobny jako
u mononukledzy. Protilatky proti HIV jsou prokazatelné obvykle za 3-6 tydnu po nakaze,
spolehlivé uz do 12 tydnu. V této dob¢é je mozné prokézat protilatky pomoci bézného
vysetieni na HIV — pacient je ,,HIV pozitivni“. MnoZstvi virovych ¢astic vSak byva nejveétsi
jiz 2 tydny pred a zistava vysoké béehem 3 tydni po prukazu protilatek. Je to obdobi nejvyssi
nakazlivosti pacienta. Tento zasadni poznatek sou¢asné vysvétluje, pro¢ je kontrola epidemie
tak obtizna. B&zné testy na HIV jesté nejsou ,,pozitivni* a pacient nevi o své nakaze. To je
také davod pro¢ vySetrovani darca krve na HIV béZnymi testy m& omezenou cenu, nebot
nezjisti skutecny stav. Je nutné patrat nejen po protilatkach, ale také po viru samotném
pomoci detekce jeho antigend, nebo nukleové kyseliny, s vyuZitim PCR.

Mnozstvi virovych ¢astic v periferni krvi, virova naloz, se pak ustali na hlading, ktera je
pro kazdou osobu specifickd. Tento tzv. cilovy bod (set point) urcuje dobu od ndkazy do
rozvoje AIDS, ¢ili zda onemocnéni vznikne brzy béhem nékolika mésict ¢i rokd, nebo zda
pujde o ,,dlouho se nerozvijejici* onemocnéni po dobu dvaceti i vice let. AvSak také béhem
asymptomatického obdobi pokracuje postupna degradace lymfatickych organu, je znicena sit’
lymfatickych Zlaz a objevuji se nové virové castice, takze HIV infikovana osoba je stale
nakazliva. V¢étSina téchto osob nevi o své nakaze, vyhlizeji zdravé a jejich sexualni partnefi
netusi, Ze by se od nich mohli nakazit. V periferni krvi dochazi k rychlému poklesu CD4" T
lymfocyti, z primérné hodnoty u zdravych lidi 1200 bundk/mm™ na asi 500 bungk na mm™



Tak pokracuje destrukce lymfatického systému aZ na 200 bungk/mm=, kdyZ uZ se zpravidla
objevi zavaZznégjsi projevy nemoci, pokles lymfocyti viak pokracuje dale.

Na zé&klad¢é nejnovegjsich zjisténi (uZitych také pro revizi prevalence infekce HIV v roce
2007) SZO nyni odhaduje, Ze primérna doba od nakazy HIV do vzniku AIDS a umrti je bez

lé&eni asi 11 let.

Terapie

Na pocatku epidemie AIDS byla terapie zaméiena na oportunni infekce. | to bylo téZké,
protoZe zavazné infekce pusobili neobvykli puvodci a néjakou dobu trvalo, nez se podaiilo
najit optimalni terapii.

Antiretrovirova terapie zacala roku 1987 podavanim azidothymidinu (Zidovudinu, AZT).
Zpocatku to byl pozoruhodny Uspéch, ale monoterapie AZT néasledkem vzniku rezistence na
n¢j ztracela na vyznamu. AZT ma také nékteré nezadouci efekty, napi. vyvoj anemie, a
omezenou G¢innost, nebot’ nepasobi na viry v infikovanych bunkach a u infikovanych osob,
které jeSte nemaji AIDS, ma jen maly efekt.

Na pocéatku 90. let minulého stoleti byly vyvinuty dal$i nukleosidové analogy a také
nenukleosidovy inhibitor reverzni transkriptazy. Do praxe byly zavedeny léky s odliSnym
pusobenim na HIV, véetné inhibitora protedzy a inhibitora vstupu viru do bunky. Na dneSnim
trhu je vice jak 20 raznych latek. K poslednim patii inhibitory integrazy, inhibitory CCR5 a
inhibitory maturace viru.

Skute¢nou revoluci predstavovala kombinovana terapie tiemi raznymi latkami, zavedena
v roce 1996. Tim bylo sniZzeno riziko vniku rezistence a prodlouZzena uc¢innost Iécby. Pro
pacienty znamenala tato ,,vysoce U¢inna antiretrovirova terapie” (highly active antiretroviral
therapy — HAART) zménu mySlenek na blizkou smrt za nadgji na novy Zivot. Lé¢ba sama o
sob¢ vSak byla ve svém pocatku velmi naro¢nd, spocivala v kazdodennim spolykani az 30
tablet a velkého mnozZstvi vody, byla provazena fadou neptijemnych vedlejSich reakci, hlavné
bolesti hlavy a zaZivacimi potiZzemi. Postupné se terapie zdokonalovala a zjednoduSovala,
trvaji vSak zavaZzné nezédouci reakce postihujici jatra a krvetvorbu, dochazi k poruSe
metabolismu s naslednym zvySenim hladiny lipida a cukru v krvi. Postizeni metabolismu
zvysuje riziko kardiovaskularnich nemoci a diabetu, vede také k presunu tukové tkang v téle
vedoucim ke vzniku tzv. ,pavouciho téla“. Neni to jen kosmeticky defekt, pii chazi se
objevuji bolesti zapti¢inéné vymizenim podkozniho tuku na chodidlech.

Nova zajimava antiretrovirova strategie byla predstavena roku 2007 na konferenci
Mezinarodni spole¢nosti AIDS (IAS) v australském Sydney. Spociva ve vyuziti ,trojitého R
vektoru“ pro genovou terapii HIV. Vektor piedchazi vzniku rezistence tim, Ze exprimuje
kombinaci tti typd RNA. Kmenové nebo T-bunky jsou vektorem transdukovany a pak zpétné
infundovany pacientovi.

Existence Iécby maZe podporovat zcestné predstavy, Zze AIDS neni piili§ nebezpecny a Ze
neni tieba tak prisné dbat na ochranu pred nakazou. Nezadouci vedlejsSi reakce 1é¢by mohou
vSak byt tak velké, Ze je nutné terapii prerusit.

Rezistence viru na antiretrovirotika je narustajici problém. V jizni Evrop¢ se tyka asi 10 %
pacienta, vUSA 20 % pacienta. Pribyva jak multirezistence, tak rezistence u dosud
nelécenych pacientd, ktefi byli infikovani jiz rezistentnim virem HIV. Stupen rezistence se
muze liSit i u téhoZz pacienta proto, Ze krev a genital funguji jako samostatné systémy. To
muze mit vyznam pro pienos lékoveé rezistence.

Jsou rtzné ndzory na to, zda mé& byt terapie zahajena co nejdiive s cilem oddalit
postupnou destrukci imunitniho systemu. ZkuSenosti vSak ukazuji, Ze s ohledem na zavazné
nezadouci reakce, na nedodrZzovani ¥adné lécby a na vyvoj rezistence by méla byt terapie
zahajena az ukazatelé imunity signalizuji brzky vznik nemoci (CD4" T buiiky klesnou na 200
na mm?>. U d&ti je situace jind. Na konferenci IAS v Sydney roku 2007 byly uvedeny



piedbézné vysledky studie o okamzitém nebo pozdéjSim zahajeni antiretrovirové terapie u 6-
12tydennich déti v Jizni Africe. Nezavisla komise odbornikt doporucila okamzité zahajeni
Iécby déti, nebot’ pti ni bylo riziko umrti 0 76 % mensi, nez pti pozdgjsi terapii.

Existuje také postexpozi¢ni profylaxe, ktera byla vyvinuta hlavné pro zdravotniky
nadhodné exponované HIV pti pracovni nehod¢ a pro obéti znasilnéni. Byla také navrZena
kontinualni profylaxe u osob ve stalém riziku nakazy. Pres moralni a politické problémy
tohoto postupu byly v Botswané, Ghané, Peru, Thajsku a v USA zahajeny studie prevence
s podavanim tenofoviru.

Pro miliony osob infikovanych HIV, Zijicich v chudobnych zemich, je v3ak terapie stéle
nedostupna. V bohat3ich statech jako je Svédsko, ale i v USA, IéKy z raznych davodt dostava
pouze polovina téch, kteti terapii potiebuji. V roce 2005 jen 60 000 ze zhruba 22 miliona lidi
v Africe, nakaZzenych HIV, dostavalo Iéky. V rozvojovych zemich je nedostatek tieba uz
analgetik, natoZ antiretrovirotik. HIV infikované osoby zde umiraji ve straSnych podminkach.
Dosavadni akce ke zlepSeni situace nejsou Uspésné.

Néklady na léky v3ak dnes nejsou hlavni prek&Zkou. Cena Iékt pro rozvojové zemé klesla
0 95 %. Vice penéz poskytuje v poslednich letech akce Svétové banky ,, Fond k potlacovani
AIDS, tuberkul6zy a malérie* i dalSi spolec¢nosti. Hlavni problém je v3ak v nedostate¢né
podpoie se strany politiki a ve slabé infrastrukture zdravotnictvi, véetné uniku zkuSenych
zdravotnickych pracovniki z rozvojovych zemi na Zapad. DalSi velky problém predstavuje
spolecenska stigmatizace infikovanych HIV. Zejména Zeny odmitaji dat se testovat a brat l1éky
z obavy, Ze je jejich rodiny zapudi, potrestaji ¢i dokonce zabiji.

Snahy o vyvoj vakciny

V roce 1984 slibil americky ministr zdravotnictvi, Ze vakcina bude k dispozici do dvou
let. Na konferenci SZO roku 1986 uz byl opatrnéjSi a uvedl, Ze vakcina pro Siroké pouZiti
bude dostupné ,,kdyZ vSe pajde dobie” az ve druhé poloving 90. let. Nyni, o vice nez 20 let
pozd¢ji, neni vakcina v dohledu. DalSi predpoveéd je na rok 2015, ale obavy trvaji. Pro¢ je
piiprava vakciny tak obtizna ? Odpovéd’ je treba hledat ve tiech klicovych vlastnostech HIV,
které jej odliSuji od béZnych ptvodca akutnich infekci. Je to vznik persistujici nakazy,
mimotadny sklon k mutacim a tim vyhnuti se imunitni reakci, a rozvrat imunniho systému.

Obvykly postup pripravy vakciny, véetné vakcin proti spalnickam, zardénkam a
piiudnicim, spociva ve vyuZziti Zivého, oslabeného infekéniho agens. Nikdo se v3ak neodvazi
uzit atenuovany HIV k piipravé vakciny, protoZe virus je schopen integrovat svou DNA do
nadich chromosoma a snadno mutuje. Nelze zajistit, aby oslabeny virus znovu neziskal
virulentni podobu. AZ po desetiletich by se projevily u ockovancu katastrofické nasledky této
promény. DalSi konvenéni postup piipravy vakciny je pouZziti infekéniho agens, nebo jeho
toxind, inaktivovanych teplem nebo chemicky. Prosazuje se trend vyroby vakcin obsahujicich
jen purifikované slozky agens, které navozuji imunitu. To jsou tzv. subjednotkové vakciny.
Prikladem vyzkumu ptipravy vakciny proti HIV je pouziti purifikovaného glykoproteinu
z obalu viru, gp 120.

Cilem teéchto vakcin je navozeni tvorby neutralizacnich protilatek. Na rozdil od jinych
infekci, napt. spalnicek, vSak infekce HIV nevyvolava Zadnou trvalejSi ochrannou imunitu.
Protilatky se v krevnim ob¢hu objevuji po n¢kolika tydnech a jsou vyuZzivany K prikazu
infekce HIV béznymi testy. | za p¥itomnosti protilatek se infekce dale vyviji az do vzniku
AIDS, pii ¢emZ nic¢i bunky podilejici se na imunitni reakci. Prakaz vzniku protilatek a
buné¢né imunity po podani nové vakciny je celkem snadny a lze jej ziskat na malych
laboratornich zvitratech, napi. mysich. Je se vSak tieba presveédcit, zda imunita vznika také u
primata, coZz je mnohem nékladnéjsi a z etického hlediska problematické. Je zajimavé, Ze
Simpanzy je mozné nakazit HIV, ale nevznikne u nich AIDS. Ve skutec¢nosti nejlepSim
modelem jsou makakové infikovani HIV-2. Opic¢i virus imunodeficitu (SIV), ktery je shodny



s HIV-2, nevyvolava u africkych opic AIDS, ale jsou-li infikovani makakové z Asie, vznikne
u nich AIDS. BohuZel, kandidatni vakciny, které mély slibné vysledky pii studiich na opicich,
nebyly pii studiich u lidi G¢inné.

Prvych deset let byl vyzkum vakcin zaméien na vznik humordlni imunity, tj.
neutraliza¢nich protilatek v krvi. Ukazalo se v3ak, Ze ty nezajisti postacujici ochranu a maji
jen slaby neutraliza¢ni efekt. Druha generace vakcin vychazela z toho, Ze dulezita je bunéc¢na
imunita a stimulace T-bunék. Prikladem jsou rekombinantni Zivé viry, obsahujici vektor, virus
nepatogenni pro lidi, do néjz byly inkorporovany relevantni slozky HIV. Nejznaméjsi z nich
je ALVAC-HIV, nereprodukujici se rekombinanta HIV a Zivym virem ptacich neStovic
(canarypox virus), ve smési s gp 120, navozujicim tvorbu neutraliza¢nich protilatek. ALVAC
je nyni testovan ve 3. fazi velké studie v Thajsku, vysledky Ize ¢ekat v letech 2009 - 2010.
V zari 2007 bylo ozndmeno, Ze 3. faze studie Gcinnosti vakciny firmy Merck, obsahujici
rekombinantu adenoviru a HIV, u zhruba 3000 osob z obou Amerik, Karibiku a Australie,
byla zastavena pro neprokazani ochranného G¢inku vakcinace. Také jina studie se stejnou
experimentélni vakcinou v Jizni Africe byla zastavena kdyZ se ukdzalo, Ze pti srovnani
kontrolni skupiny s placebem maji vakcinované osoby vyssi riziko ziskani nakazy.

Klinické testovani vakcin je pracné a zdlouhavé. Ma i specifické problémy, napi. zda je
vyhodn¢jsi ockovani zdravych osob, nez jiz nemocnych. Kompletizace vysledki velkych
studii trvad nekolik let, kdy uz jsou védecké poklady, podle nichz byla studie zahajena,
obvykle zastaralé. Zcela specifickym problemem oc¢kovani vakcinou HIV je to, Ze osoby
majici anti-HIV protilatky riskuji potiZze souvisejici s jejich ,HIV positivitou”, a¢ se
neinfikovaly. DalSi nesndz spociva v nejistot¢, zda neni potieba mit razné vakciny s ohledem
na subtypy viru. Skute¢né se zda, Ze soucasna klasifikace subtypti nekoresponduje s rozdily
imunitni reakce a moZna bude nutnd zcela nova klasifikace. JeSté jsou v souvislosti se
studiemi HIV v chudych zemich, zejména v Africe, ¢asto uvadéna dveé podezieni: Zze bohatsi
zeme¢ vyuZzivaji Africany jako pokusna morcata, a Ze Zapad chce rozsitit HIV v Africe pomoci
ockovani déti za tcelem kontroly rustu populace.

Diskutuje se o dvou zcela odlisnych hlediscich oc¢kovani proti HIV. Jednak o prevenci
nakazy, jednak o prevenci nemoci. Rada védci nyni prosazuje vyvoj tzv. terapeutickych
vakcin, které by bylo mozné uZzivat misto antiretrovirotik, nebo spolu s nimi. Sledovanim
zdravotniho stavu, reprodukce viru a po¢tu lymfocytt by byl G¢inek téchto vakcin poznatelny
brzy.

V praxi je nejvétsi piekazkou vyvoje vakciny proti HIV chybgjici nahradni model, na
kterém by bylo mozné sledovat protekéni efekt vakcinace. Zadny laboratorni test ¢i pokus na
zviteti spolehlivé neukaze bude-li testovana vakcina také chranit lidi. Je nutné testovat piimo
na lidech. DalSi velkou piekazkou je neznalost biologickych faktoru, které rozhoduji o vzniku
HIV infekce. Jsou jesté jiné problémy, jako patentova ochrana vakciny, vysoké naklady na
jeji vyvoj a na rizika dana odpovédnosti za ptipadné posSkozeni o¢kovanci. To vSe odrazuje
farmaceutické spole¢nosti od investovani do vyvoje vakciny. Kone¢n¢, bude-li vakcina k
dispozici, neni ani ziejmé, jak zajistit ochotu nechat se o¢kovat. Nelze zarucit, Ze se lidé
pohrnou k ockovani proti AIDS. Téch, ktefi si mysli, Ze jsou v riziku ndkazy HIV, neni
mnoho. Lze si predstavit, Ze v nejpostiZzen¢jSich zemich bude tieba zavést povinné oc¢kovani
vSech, podobné jak se diive postupovalo pii o¢kovani proti variole.

Preventivni opat/eni

V situaci, kdy neni mozZnost vyléceni a dostupnost terapie antiretrovirotiky je omezena,
zvlasté v nejvice postizenych oblastech, mdme mnoho opatieni, ktera mohou napomoci
k redukci dalSiho Siteni epidemie.

V prvé fadg je to Sifeni informaci o tom, jak se HIV pienasi a neptenasi. Jesté v roce 2005
vice jak 50 % osob ve véku 15-24 let neveédélo jak se HIV piendsi. Prizkumy ukazaly, Ze



napi. v Bolivii 74 % mladych Zen ani nevédélo o existenci, nebo melo zcela zcestné piedstavy
o AIDS. Ve velkych oblastech Asie vétSina mladych Zen neméla ani elementarni znalosti o
poceti ditéte. Znalost sama o sobé vSak automaticky nevede k Zadouci zméné chovani.
Dukazem je recentni vzestup pienosu HIV mezi homosexudly na Zapadé¢ a fakt, Ze |ékafi,
sestry a AIDS-poradci v Africe jsou infikovani HIV a umiraji na AIDS stejné ¢asto, jako celé
populace. Diskutuje se o tom, zda informa¢ni kampané maji byt smérovany na celou populaci,
nebo cileny jen na osoby se specifickym riskantnim chovanim. Informovani neni nic platné
tém, kteti nemaji moznost vybéru chovani, napt. vdanym Zenam, prostitutkdm, zavislym na
drogach, nebo vSem, kteti nemohou odmitnout poskytovat sexualni sluzby. Informace
nepomohou osobdm pod vlivem alkoholu nebo jinych latek. Sexuélni vychova je také
odmitana v zemich, kde pievladaji fundamentalistické naboZenské nézory, jako je tomu
v USA, Rusku a v muslimskych statech, nebot (dajné¢ takova vychova vede mladé
K promiskuite.

Prenos HIV z matky na dité Ize G¢inné omezit 1écbou antiretrovirotiky béhem téhotenstvi,
porodu a léébou novorozence. BohuZel, v chudSich zemich jeSt¢ vroce 2005 dostavalo
antiretrovirotika za Ucelem prevence prenosu infekce na dit¢ méné nez 9 % tehotnych
s infekci HIV.

Riziko prenosu HIV zvysuje kojeni ditéte, které se HIV pozitivnim matkam nedoporucuje.
Plati to v3ak jen pro situace, kdy je stale dostupna bezpe¢na nahrada za mateiské mléko. Jinak
Zivoty uSetiené prevenci AIDS budou jeSté ve vétSi mite ztraceny nasledkem prajmovych,
respira¢nich onemocnéni a malnutrice. Ve srovnani se smiSenou stravou kojeni samo o sobé
snizuje riziko infekce.

DalSim preventivnim opatienim je terapie ostatnich infekci, pifenasenych pti pohlavnim
styku. Je velmi tésna souvislost mezi nakazlivosti HIV a pifitomnosti pohlavnich nakaz, jak
pro obdobu rizikovych faktora a hlavnich popula¢nich skupin ve kterych se S§iti, tak
z biologického hlediska, kdy se v misté zanétu zvysuje koncentrace CD4" a jinych bilych
krvinek, vnimavych k ndkaze HIV a pro Iéze na sliznicich, které usnadiuji pienos HIV.

Pouzivani kondomu je nejlevnéjsi a nejlepsi zpasob prevence pienosu HIV. Jeho uZivani
v8ak z principu odmitaji n¢které popula¢ni vrstvy, napi. Vatikan a nékteré naboZenské sekce
v USA; muze byt i problematické mezi manzely.

Obtizka snizuje u muza riziko prenosu HIV asi 0 60 %, pravdépodobné pro odstranéni
velkého poctu Langerhansovych bunék, nachazejicich se v predkoZce. V breznu 2007 SZO a
UNAIDS prohlésily, Ze na muzskou obtizku by se melo pohliZet jako na dulezity zakrok,
provadény v souvislosti s komplexni prevenci.

Testovani na HIV spolu s poradenstvim je cileno hlavné na darce krve a téhotné Zeny.
Hromadné testovani a sledovani partnera bylo ¢asto povaZzovano za zasah do lidskych prav,
ale po pocatecnich zkuSenostech je piijimano a uzivano ve stale vétSim poctu stata. Ochotu
dat se vysetiit podporuje dostupnost terapie antiretrovirotiky, nebot’ ta je motivem souhlasu
s testem. Pti nalezu HIV pozitivity je pak mozné zjistit partnery a je snadnéjsi nabidnout také
jim terapii. BohuZel vétSina ve svété lidi infikovanych HIV dosud stale o své nékaze nevi.

Mikrobicidy

Od pocatku 90. let 20. stoleti se objevila fada praci, zabyvajicich se vyvojem
mikrobicidnich preparatt, vhodnych pro poSevni aplikaci. Snahou je nabidnout pti prevenci
infekce HIV alternativu za kondom. Preparat by mohla uZit Zena i bez informovani muze.
Nejprve byl zkouSen zndmy spermicidni preparat nonoxynol-9. Studie snim v3ak byly
zastaveny, protoZe pti ¢astéjSim pouziti vyvolaval abraze a zanét poSevni sliznice a tak mohl
napomahat Kk infekci HIV. | dalsi testované preparaty bud pusobily drazdivé, nebo
neuc¢inkovaly. ZkouSeny jsou takeé preparaty kombinované s antiretrovirotiky. Pti hledani
jejich sloZeni s optimalnim lokalnim dcinkem je vSak obtiZzné omezit systémovou absorpci



antivirotika, majici za nésledek riziko nezadoucich vedlejSich reakci, nebo vyvoje rezistence
viru. Na konferenci IAS roku 2007 v Sydney zaznély asi nejzavaznéjsi vysledky zéakladniho
vyzkumu, v nichZ bylo referovano o identifikaci a vlastnostech rezistentniho kmene HIV,
vyselektovaného anti-HIV mikrobicidy. Jinou otdzkou je také to, zda spermicidni Ucinek je
Zadouci, nebo neni (v manZelstvi). V idedlnim piipad¢ by preparat mél byt nejen virucidni,
ale m¢l by likvidovat i jiné pavodce pohlavnich infekci.

Poznamka prekladatele:

Pracovnici university v Melbourne, vedeni Rogerem Shortem, pfiSli s napadem, Ze by
muzam mohl zajistit pii pohlavnim styku lepSi ochranu nikoli mikrobicidni, ale ,,hormonalni*
krém, obsahujici estrogeny. Takové krémy uzivaji nékteré Zeny po menopauze k tomu, aby
ten¢i a kiehci poSevni sliznice opét nabyla pavodni pevnosti a pruznosti, predevSim pak
odolnosti proti raznym infekcim. U muZza je jednou z bran infekce HIV sliznice piedkoZky,
v niz je velky pocet Langerhansovych bunék. Ty obsahuji mikrobi- a virocidni langherin,
ktery dokéZe likvidovat HIV zachyceny Langerhansovymi bunkami. Pti velké infekeni davcee
v8ak dochazi k vycerpani langherinu a bunky pak umoZziuji snadny vstup viru do téla. Bylo
prokézano, Zze muzi, ktefi se podrobili obfizce, jsou pti pohlavnim styku podstatné lépe
chranéni pred infekci HIV. Vysvétleni je v tom, Ze ztrata predkozky je i ztratou sliznice
s Langerhansovymi buinkami, tvoficimi branu vstupu HIV do téla. Podle Shorta je vSak
obiizka neStastnym fteSenim, protoZze soucasné zbavuje muze ochrany langherinem.
Doporucuje zesileni sliznice predkozky krémem s estrogenem, coZ vede k omezeni praniku
HIV a zachova Gcinek langherinu. Prokazali, Ze vrstva zrohovatélych bunék na sliznici
piedkozky zac¢ind rust jiz béhem 24 hodin po natieni krémem a Ucinek trva asi pét dni. Neni
to stoprocentni ochrana, ale krémy jsou pomérné levné, snadno dostupné a zdravotné
bezpe&né. Uplatni se zvIasté v zemich s nejhorsi nakazovou situaci (Indie, Cina, jihovychodni

Asie), kde z kulturnich davodu jsou jiné zpasoby prevence tézko proveditelne, az nemozné.
(Svét, ¢. 7-8, 2008, s. 24)

Pokraéovani v SMS61

(Epidemiologie : Odkud se vzal HIV, Prvé zpravy o AIDS, AIDS v Africe, AIDS na Zapadé¢, AIDS v jinych
castech svéta, Soucasnd epidemiologickd situace, Odpovéd’ svéta na pandemii HIV, Socio-ekonomické a
demografické néasledky, Povéry a omyly, Diskuse)
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