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) DOBRA RADA
PREEXPOZICNI PROFYLAXE HIV (PREP)

a v posledni dekadé se diagnostikuje kazdo-
ro¢né v praméru 250 novych osob s HIV infekci
(viz Graf 1). Naklady na Ié¢bu HIV/AIDS tak diky
nové diagnostikovanym pacientdim stoupnou
kazdy rok o cca 70 miliont K¢.

Uzite¢nou doplfikovou moznosti prevence
siteni HIV je preexpozi¢ni profylaxe (PrEP):
uzivani protivirovych 1ékd HIV negativnimi
osobami ve zvySeném riziku ndkazy. Vychazi
ze zkusenosti s postexpozi¢ni profylaxi pfi
poranénijehlou u zdravotniki (postexposure
prophylaxis, PEP), s profylaxi po rizikové se-
xudlni expozici (nhon-occupational PEP, nPEP)
a s prevenci pfenosu HIV z matky na dité.

Klinické studie prokazaly uc¢innost PrEP
v rGznych cilovych skupinach ve vysokém ri-
ziku HIV infekce. Studie iPrEx hodnotila pfi-
pravek tenofovir s emtricitabinem (dale TDF/
FTC) ve srovnani s placebem u 2499 muz(,
ktefi nebyli infikovani HIV, méli sex s muzi
a velké riziko ndkazy HIV (zejména pro vysoky
pocet partnerl a nechranény analni styk v po-
slednich 3 mésicich). V placebové skupiné se
nakazilo 83 osob z 1217, ve skupiné uzivajici
TDF/FTC se nakazilo 48 osob z 1224 - relativni
snizeni rizika bylo 42 %. U¢innost silné souvi-
sela s dodrzovanim lé¢by (adherenci): u naka-
zenych osob byl Iék v krvi zjistén pouze v 8 %,
zbyvajicich 92 % TDF/FTC fadné neuzivalo (3).

Studie Partners PrEP sledovala 4758 HIV
neinfikovanych jedincli z Keni a Ugandy, ktefi
zili v heterosexualnim paru s HIV pozitivnim
partnerem. Uzivéni TDF/FTC vedlo k relativnimu
snizeni rizika HIV ndkazy o 75 %, v podskupiné
s aktivni podporou a sledovanim adherence
dokonce 0 100 % (4).

Studie IPERGAY sledovala 400 muzd maji-
cich nechranény andlni sex s muzi: 199 uzivalo
TDF/FTC a 201 placebo ,on-demand”, tedy 2
tablety 2-24 hodin pfed sexudlni aktivitou, treti
tabletu za 24 hodin po prvnim uziti lék{ a ¢tvr-
tou tabletu o 24 hodin pozdéji. U¢astnici spo-
trebovali v priméru 15 tablet mési¢né. Studie
byla pred¢asné ukoncena, protoze ve skupiné
uzivajici TDF/FTC doslo ke 2 ndkazam HIV, za-
timco ve skupiné uzivajici placebo se nakazilo 14
osob. Relativni redukce rizika byla tedy 86 % (5).

Studie PROUD sledovala 544 muz{ ma-
jicich sex s muzi (dale MSM), ktefi méli analni
styk bez kondomu v uplynulych 90 dnech.
Byli rozdéleni do dvou skupin: jedna dostévala
TDF/FTC hned, druhd s odkladem o jeden rok.

V prvni skupiné doslo k 3 HIV ndkazédm, v od-
lozené skupiné se nakazilo 20 osob. Relativni
redukce rizika byla 86 %. Vzhledem k prokaza-
né efektivité byla studie pred¢asné ukoncena
a PrEP byl nabidnut i osobam s plivodné odlo-
zenym zacatkem. Ze studie vyplyva, Ze u ob-
dobné populace by bylo tfeba poskytnout
PrEP 13 muzlm na jeden rok, aby se predeslo
jedné nové HIV infekci (6).

Studie HPTN 083 zahrnovala 4566 MSM
atransgender zen (déle TGW). Skupina dosta-
vajici dlouho pUsobici injek¢ni cabotegravir
(long acting, dale LA-cabotegravir) byla po-
rovnana s kontrolni skupinou uzivajici pero-
rdlni TDF/FTC, ucinnost v pfipadé injekéniho
podavani byla o 69 % vyssi: z 2278 osob na
LA-cabotegraviru bylo pozitivné testovano
na HIV 12 osob, zatimco z 2 281 uzivatelG TDF/
FTC se nakazilo 39 osob (7). Obdobn4 studie
HPTN 084 zamérena na soubor 3 224 cisgen-
der zen, prokazala o 88 % nizsi relativni riziko
heterosexalni akvizice HIV: z 1614 Zen na ca-
botegraviru byly pozitivné testovany na HIV
4 znich, ve skupiné 1610 zen uzivajicich TDF/
FTC se infikovalo 36 osob (8).

Léky urcené k PrEP, tedy k preventivni-
mu uziti u zdravych osob, museji byt ucin-
né, ale zejména bezpecné a dobie snasené,
s jednoduchym davkovanim, minimalni inte-
rakci s jinymi léky, nezavislé na pfijmu potravy.
Tenofovir i emtricitabin se hromadi v bun-
kach a jsou tam ptitomny podstatné déle nez
v plazmé: intraceluldrni polocas tenofoviru
je asi 150 hodin (6,25 dne) a emtricitabinu
asi 39 hodin (1,6 dne). Pfipadné vynechani
davky proto nevede ke snizeni uc¢innosti PrEP.
Ustéleného stavu (steady state) v burikach je

dosazeno za 1-2 tydny kazdodenniho uzivani,
po tuto dobu by mél klient dodrzovat dalsi
postupy snizujici riziko ziskani HIV.

Potencidlni toxicita tenofoviru je danain-
hibici mitochondridlni DNA polymerazy hos-
titelské bunky s naslednou mitochondridlni
dysfunkci. Hromadéni tenofoviru v bunkach
proximalnich tubull ledvin maze vést k je-
jich poskozeni a k mirné rendlni insuficienci.
SniZeni reabsorpce fosfatll v ledvinach vede
ke snizeni kostni denzity, které ale neni pro-
véazeno vyssim vyskytem fraktur. Pro osoby ve
zvyseném riziku nefrotoxicity ¢i osteoporézy je
k dispozici kombinace emtricitabinu s tenofovir
alafenamidem (TAF/FTC). Zatimco TDF-FTC se
nepodava pfi clearence kreatininu (CICr) < 60 ml/
min, TAF/FTC nelze pouzit pfi CICr < 30 ml/min.
U¢innost TAF/FTC je doloZena u analniho sexu,
nikoliv u vagindlniho sexu, on demand rezimu
¢iinjek¢nich uZivatell drog.

Dlouho pUsobici injekéni cabotegravir
(long acting, LA-cabotegravir) byl ve formé 1é-
Civého pripravku Apretude schvalen Evropskou
lékovou agenturou pro pouziti k PrEP v fijnu
2023. V Cesku bude dostupny nejspise na jafe
2025. Cabotegravir je inhibitor integrazy (INSTI,
integrase strand transfer inhibitor) — blokuje en-
zym, ktery virus HIV pottebuje k tvorbé novych
virovych kopii. V pfipadé expozice snizuje riziko
mnozeni viru a jeho sifeniz mista vstupu infekce.

Z injek¢ni suspenze aplikované do svalu
se dlouho pusobici cabotegravir uvolnuje
postupné, a to po dobu nejméné dvou mé-
sic. Davka 600 mg (3 ml) se proto aplikuje
ve dvoumési¢nim intervalu (prvni dvé davky
v odstupu mésice). Injekci musi aplikovat zdra-
votnicky pracovnik a celkem je tedy potiebné

Graf 1. Pocty nové HIV nakaZenych osob v CR (Zdroj: NRL SZU) (2)
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