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V 1é¢bé infekce virem lidské imunodeficience (HIV) bylo jiz pfed delsi dobou dosazeno nékolika zZlomovych momentd, které vedly k vy-
znamnému zlepseni progndzy HIV pozitivnich pacientd, a zaroven tak umoznily soustfedit pozornost na faktory mortality nesouvisejici
primarné s HIV. Ukézalo se, Ze zasadni roli zde hraje mortalita hepatélni, zejména onemocnéni zptsobena viry hepatitidy B (HBV) a C
(HCV). Pfipady koinfekce jednim nebo obéma viry v dobé diagnézy onemocnéni HIV jsou velmi casté a velmi ¢asto jsou také zachycovany
nasledné pripady reinfekci HCV. Vyznamnou roli v prevenci infekce HBV hraje obecné vakcinace, jejiz vysledek je ovsem u HIV pozitivnich
v tomto specifickém pfipadé nejisty; lé¢ba HBV u HIV pozitivnich pak probiha veskrze formou zafazeni tenofoviru do Ié¢ebné kombinace
antiretrovirovych Iékd. Pro dlouhodobé pretrvavani protilatek a-HCV a jejich opozdénou tvorbu u HIV pozitivnich pacientl je zasadni
testovani pritomnosti infekce HCV metodou polymerazové fetézové reakce (PCR). Prechod z klasické 1é¢by chronické HCV interfero-
nem do éry antivirotik pfimo pUsobicich na HCV (direct acting antivirals, DAA) umoznuje v soucasnosti bezpe¢nou, nekomplikovanou
a univerzalné Gc¢innou lé¢bu koinfikovanych pacient(l de facto bez ohledu na stupen jaterniho onemocnéni.
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Specific features of viral hepatitis in patients with HIV infection

Quite some time ago, several breakthroughs were achieved in the treatment of human immunodeficiency virus (HIV) infection
which resulted in a significant improvement in the prognosis of HIV-positive patients, thus allowing to focus attention on primarily
HIV-unrelated mortality factors. Hepatic mortality was shown to play a major role, particularly diseases caused by hepatitis B (HBV)
and Cviruses (HCV). Cases of coinfection with one or both viruses at the time of HIV diagnosis are very frequent, and subsequent
cases of HIV reinfection are also very often detected. Generally, vaccination plays an important role in preventing HBV infection;
however, its outcome in HIV-positive individuals is uncertain in this specific case. Consequently, the treatment of HBV infection
in HIV-positive patients basically involves the inclusion of tenofovir in the combination of antiretroviral drugs. In terms of long-
term persistence of antibodies to HCV and their delayed production in HIV-positive individuals, testing for the presence of HCV
infection with the method of polymerase chain reaction (PCR) is essential. A transition from classic treatment of chronic HCV with
interferon to the era of direct acting antivirals (DAA) currently enables a safe, uncomplicated, and universally effective treatment
of coinfected patients, in fact, regardless of the degree of liver disease.
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Uvod

V priibéhu 90. let se zavedenim kombi-
nované antiretrovirové terapie (cART, nyni
obecnéji ART) stalo z infekce HIV chronické
onemocnénis relativné dobrou, tehdy zhruba
dvacetiletou prognézou doziti. BEhem dalsi
dekady s generaci novych Iékld se progndza
doziti HIV pozitivnich zac¢ina srovnavat s dél-

kou dozZiti HIV negativni populace. Infekce
HIV neni kontraindikaci transplanta¢ni nebo
onkologické 1é¢by a diagnéza HIV neni dosta-
te¢nym dlvodem pro omezeni Iécby na ne-
intenzivni nebo paliativni postupy. Populace
HIV pozitivnich v rozvinutych zemich starne
a charakter 1é¢by se postupné stava vice in-
ternim az geriatrickym.

Tento pfiznivy vyvoj umoznil [épe popsat
a postupné se vice soustredit na faktory morta-
lity HIV pozitivnich, primarné nesouvisejici s in-

fekci HIV veetné hepatalni mortality (2) (obr. 1).

Jatra HIV pozitivniho pacienta
Kromé vyraznéjsich toxickych vliva da-
nych abuzem alkoholu a navykovych latek
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Obr. 1. Srovndni ocekdvaného doZiti dvacetiletych HIV pozitivnich podle obdobi zahdjeni ART; krivky

ukazuji rostouci vyvoj progndzy spolu s vyvojem ART v case a vyrazny rozdil v progndze pacientt obou

pohlavi podle toho, jestli zahdijili Iécbu aZ po 3 letech dispenzarizace nebo dfive (1)
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Obdobi zahajeni lécby

v rdmci Zivotniho stylu zahrnuji mechanismy
vedouci k rychlejsi progresi jaterniho one-
mocnéni u HIV pozitivnich také dlouhodo-
bou zatéz [é¢bou (ART, nékdy antimykotika,
dlouhodobé podavané sulfonamidy nebo
antituberkulotika). Vyznamnou roli hraje i pfi-
mé plsobeni HIV v jaterni tkani. U nelécené
infekce HIV dochazi k infekci bunécné linie
aktivovanych Itovych bunék. Tim je v téchto
bunkach zvysena mj. produkce monocyty sti-
mulujiciho prozénétlivého cytokinu a kolage-
nu |, coz mé za nasledek zrychleni fibrotizace.
Dalsi bunécna linie jaterni tkané postizena
infekci HIV jsou Kupfferovy buriky. Ackoli ne-
dochazi k pfimému cytopatickému efektu, je
v jaterni tkani zvyraznéna zénétliva a fibro-
genetickd odpovéd na bakterialni lipopoly-
sacharid. Tento jev pak pretrvava i u Iécenych
pacientC s HIV infekci. Jsou popisovany i dalsi
mozné mechanismy, kterymi je vysvétlovadna
akcelerace jaterniho onemocnéni koinfikova-
nych (3). Diskuze o podobdach a relativni mife
vlivu interakce HIV a vird chronickych hepa-
titid v kontextu Ié¢by téchto infekci dosud
probiha (4, 5, 6). Nicméné se d4 zjednodusené
konstatovat, Ze infekce HIV pomérné kom-
plexné méni hepatologicky terén, ve kterém
probihaji infekce virem hepatitidy B (HBV)
a virem hepatitidy C (HCV).
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Epidemiologie koinfekce
HIV a HCV

K pfenosu HIV a HCV dochazi totoznymi
zpUsoby: mira vyskytu HCV u HIV pozitivnich
pak odpovida prevlddajicimu typu pfenosu
v dané oblasti a také formé a mife zavedenych
preventivnich opatieni.

Vertikalni pfenos HCV je obecné popi-
sovan v mife pod 1 %. U pacient( koinfiko-
vanych a lé¢enych s HIV infekci v mife pod
3%. U nelécenych pacientl s HIV infekci pak
stoupa riziko vertikalniho pfenosu HCV s mi-
rou imunosuprese az na maximalnich popi-
sovanych 20 % (7).

Parenteralni pfenos je tradi¢né hlavni for-
mou pfenosu HCV, proto napf. v Rusku, kde
je nitrozilni uzivani drog hlavni cestou sifeni
HIV, je zachycovana koinfekce s HCV az v 70 %
novych zachytl HIV infekce. Naproti tomu
na zdpadé Evropy bylo mozno zavedenim
programu vymény jehel dosdhnout pokle-
su prevalence koinfekce HCV u novych HIV
pozitivnich. Napf. podle dat z Barcelony byl
popsan pokles z 24 % (2000-2002) na 10 %
(2006-2008) (8). V USA a zépadni Evropé vcet-
né nasi zemé, tedy v oblastech s dominujicim
prenosem HIV infekce sexudlIni cestou, je uda-
véana prevalence koinfekce HCV u 25 % a vice
nové diagnostikovanych HIV pozitivnich (9).
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Pohlavni pfenos HCV piedstavuje plivod-
né spise vyjimecny jev, protoze riziko pfenosu
napf. pfi nechranéném vaginalnim styku s eja-
kulaci je uvadéno pod 1 %. Poslednich cca 15
let je ale popisovana epidemie HCV infekce
souvisejici se zménou sexudlniho chovani ve
skupiné lidi pod 30 let véku: fadové zvyse-
né zachyty akutni HCV infekce byly popsany
nejprve u muzl majicich sex s muzi (MSM)
v evropskych velkoméstech a posléze celo-
svétové (10). Vzestup novych infekci HCV sice
kopiruje vzestup pohlavnich chorob, jako lues
a lymphogranuloma venereum, ale hlavniroli
zde sehrava rozsifeni extrémnich sexudlnich
praktik traumatizujicich sliznice a rekreacni
uzivani nitrozilnich drog pfi sexu (tzv. chem-
sex). Casto tak dochazi k infekci vice genotypy
HCV a reinfekcim po [é¢bé nebo spontanni
eliminaci HCV (11).

Pribéh a diagnostika infekce
HCV u HIV pozitivnich

Ackoli infekce HCV v zésadé neovliviiuje
progresi infekce HIV, je pfirozeny priibéh HCV
u koinfikovanych urychlen mirou imunokom-
promise: rozvoj jaterniho selhani nebo hepa-
toceluldrniho karcinomu Ize u koinfikovanych
s neléc¢enou infekci HCV v priiméru ocekavat
v horizontu 10-20 let oproti 30-40 rokdm
u nelécenych HCV monoinfikovanych pacien-
tl (12). V diagnostice infekce HCV u HIV pozi-
tivnich je doporuceno screeningové vysetre-
ni protilatek a-HCV jednou ro¢né. Pozitivita
a-HCV neprokazuje infekci HCV a negativita
ji nevylucuje. Specifikem koinfikovanych je
relativné pozdni protildtkova pozitivita, ktera
je udavana v rozmezi 1-6 mésicli od nakazy,
s tim, Ze az u 37 % nakazenych nejsou pro-
tildtky a-HCV pozitivni ani po 3 mésicich od
nakazy. Pfi velmi hlubokych imunodeficitech
(terminalni faze AIDS, nékteré chemoterapeu-
tické rezimy) byly popsany pfipady docasného
vymizeni protilatek a-HCV (13).

Vysetieni PCR jako pfimy prikaz replikace
HCV infekce proto u HIV pozitivnich provadime
u a-HCV pozitivnich k ovéfeni nebo vylouceni
infekce HCV, ale casto i zindikace podezieni
na akutni nebo nedavno prodélanou infekci
HCV. U pacient( v terminalni fazi AIDS maze
v dlsledku hlubokého imunodeficitu viremie
HCV pfechodné vymizet. Po zahdjenilécby HIV
infekce s naslednou imunorestituci pak mize
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dojit ke vzplanuti replikace HCV spolu s klinic-
kym obrazem jaterniho onemocnéni rizné
zavaznosti. Kazdé zahajeni lécby HIV infekce
muZe byt spojeno s prechodnym vzestupem
transamindz, ale pfitomnost tohoto jevu nema
vliv na budouci pribéh infekce HCV. Zejména
u pacientl s dobrou imunorestituci oddaluje
lécba HIV infekce progresi HCV do jaterniho
selhdni, na druhé strané u cca 10% koinfiko-
vanych je ¢asem nutna zména ART pro hepa-
totoxické nezadouci Gcinky, které mohou byt
za piitomnosti koinfekce s HCV vyraznéjsi (14).

Lécba infekce HCV
u HIV pozitivnich

Prechod z klasické [é¢by chronické HCV
injikovanym interferonem do éry peroralnich
antivirotik pfimo plsobicich na HCV (direct
acting agents, DAA) umoznuje v soucasnosti
bezpecnou, nekomplikovanou a univerzalné
ucinnou lécbu koinfikovanych pacientll de facto
bez ohledu na stupen jaterniho onemocnéni.
Vlastni lécebné rezimy, indikacni kritéria, tole-
rabilita, cile ani Uspésnost Iécby HCV se u koin-
fikovanych nijak nelisi od l1é¢by HCV monoinfi-
kovanych pacientt (15), ale dulezit4 je pfipadna
Uprava rezimu ART a dalsi chronické medikace
pfi moznych interakcich s [é¢bou HCV.

Epidemiologie a diagnostika
infekce HIV a HBV

Prenos obou vird probiha predevsim sexual-
ni cestou, proto casto dochazi k zachytu infekce
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Sich hodnot CD4 (pod 200 bb/ml) se pro vy-
sokou pravdépodobnost selhani viilbec nedo-
porucuje vakcinaci proti HBV provadét (18).

Lécba infekce HBV
u HIV pozitivnich
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viru nebo lamivudinu ma také u pacientd naiv-
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Zavér

Lécba koinfekci viry HBV a HCV je u HIV
pozitivnich imperativni vzhledem k predispo-
nujicim hepatologickym faktor(im infekce HIV.
Diagnostika infekce HCV je u HIV pozitivnich
sérologicky ¢asto obtizna, proto je vhodnéjsi
standardni vyuziti metody PCR. Lé¢ba HCV je
indikovana u kazdého HIV pozitivniho pacienta
bez ohledu na stupen jaterniho onemocnéni
a v principu se nijak nelisi od Ié¢by HIV negativ-
nich. Nakaze HBV Ize u HIV pozitivniho zabranit
bud ockovanim nebo podavanim NRTI v rdm-
ci ART, pokud vakcinace selhdva. Pritomnost
chronické infekce HBV u HIV pozitivniho pak
vzdy indikuje vyuziti tenofoviru v rdmci ART.
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