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Studijni obor: Zdravotnicka bioanalytika, zdravotni laborant

Cil prace: Sepsat informace o viru HIV od jeho objevu pies klinicky obraz, 1€cbu, metody

ucinné prevence po metody laboratorni diagnostiky a zptfehlednéni jejiho vyvoje.

Hlavni poznatky: Tato prace se zabyva virem HIV, ktery byl objeven v osmdesatych letech
20. stoleti a zptisobuje onemocnéni AIDS. Onemocnéni AIDS zlstava nevylécitelné, i1 pres
veskerou snahu védeckych tymu. Diky modernim 1ékiim je Zzivot s infekci HIV/AIDS
komfortn&j§im. Pocet piipadii infekce HIV kazdy rok narista jak v Ceské republice, tak ve
svété. Nejucinngj§im bojem proti této infekci jsou stile preventivni a represivni
epidemiologickd opatfeni. Pomérné¢ brzy po objeveni viru se nasla specificka laboratorni
diagnostika. Testy ELISA jsou stale centralni doménou této diagnostiky, i pfesto ze béhem let
prosly nékolika Uipravami. Pro diagndzu onemocnéni je dilezita pfima a nepiima laboratorni
diagnostika, metod nepiimé diagnostiky, zalozenych na detekci protilatek, se vyuziva nejvice.
Hlavnimi metodami v laboratorni diagnostice HIV jsou metody ELISA, Western Blotting,

zjisténi virové naloze v organismu a molekularné — biologické metody.

Zavéry: Laboratorni diagnostika od objevu viru HIV vyrazné pokrocila, infekci HIV lze
diagnostikovat diive a rychleji. I pfes vyrazné pokroky moderni védy se neda infekce virem
HIV wvyléit. Pomoci nejnovéjSich 1ékit mitizeme jeji prabéh zpomalit a zlepSit Zivot

nakazenych. I pfes veskera epidemiologicka opatieni pocet pfipadii neustale stoupa.

Klicova slova: AIDS, HIV, epidemiologie HIV, klinicky obraz HIV, prevence HIV, lécba
HIV, vyvoj diagnostiky HIV, laboratorni diagnostika HIV, ELISA, Western blotting
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Background: The main objective is to write information about HIV since its discovery
through the clinical picture, treatment, effective prevention methods, methods of laboratory

diagnosis and clarification of its development.

Main findings: This work deals with the HIV virus, which was discovered in the eighties of
the 20th century and causes AIDS. AIDS remains incurable, despite all the efforts of research
teams. Thanks to modern medicines is life with HIVV / AIDS more comfortable. The number
of cases of HIV infection in Czech Republic and in the world is growing each year. The most
effective fight against this infection is still epidemiological preventive and repressive
measures. Relatively soon after the discovery of the virus specific laboratory diagnostics has
been found. ELISA tests are becoming central domain of the diagnosis, even though over the
years has undergone several modifications. For the diagnosis of the disease is important direct
and indirect laboratory diagnostics, indirect methods of diagnosis, based on the detection of
antibodies, which is used the most. The main methods in the laboratory diagnosis of HIV are

ELISA, Western Blotting, Plasma viral load and molecular - biological methods.

Conclusions: Laboratory diagnostics since the discovery of HIV has advanced significantly,
HIV infection can be diagnosed earlier and faster. Despite significant advances in modern
science HIV infection can’t be cured. Using the latest drugs we can slow its progression and
improve the lives of the infected. Despite all epidemiological measures the number of cases

continues to rise.

Key words: AIDS, HIV, epidemiology of HIV, clinical picture of HIV, HIV prevention, HIV
treatment, developement of HIV diagnostics, laboratory diagnostics of HIV, ELISA, Western
blotting



UVOD

Je tomu jiz vice nez tficet let, kdy se ve svété objevilo nové a do té€ doby neznamé
infek¢ni onemocnéni, které bylo nazvano AIDS. Béhem nékolika prvnich let bylo zjisténo, ze
tuto nemoc zpisobuje retrovirus, pozd¢ji nazvan HIV. Jedna se o prvni pandemii, jeZ je
zpusobena retroviry a po tiiceti letech od svého objeveni stale nebyl nalezen 1€k na jeji uplné

vyléceni.

Prace je délena do ¢tyf kapitol. Prvni kapitola pojednava o samotném viru HIV,
historii jeho objevu, pienosu nakazy, klinickém obraze onemocnéni, 1é¢bé a epidemiologické
situaci u nas a ve svété. Jsou zde shrnuty informace, které jsou o viru HIV dosud znamé. Téz

jsou zde zpiehlednény informace o epidemiologické situaci v CR a ve svéts.

Druha kapitola obsahuje epidemiologicka opatieni pro boj s HIV/AIDS. Tato opatieni
jsou velmi dulezita, protoze ptedstavuji jednu z hlavnich zbrani v boji proti HIV. Jedna se
zejména o preventivni opatfeni, jako je bezpecny sex nebo kontrola krevnich konzerv a
derivatu, ale i 0 represivni opatieni, jako napiiklad hlaseni vysledkd, epidemiologicka Setieni

V misté ndkazy a izolace nakazenych jedinct.

Ve treti kapitole je uveden vyvoj diagnostiky HIV, historie imunoenzymatickych a
dalsich testll. V druhé &asti této kapitoly je ptiblizen vyvoj diagnostiky v Ceské republice, a to
predevsim zalozeni Narodni referen¢ni laboratofe pro AIDS a nelehké prvni kricky tohoto

zafizeni.

Posledni kapitola pojedndva o pifimé a nepiimé laboratorni diagnostice, kterd je
nepostradatelna pro diagnézu tohoto onemocnéni. Uveden je zde i prukaz virového genomu,
rychlé diagnostické testy, které jsou pouZzity pro terénni pracovniky. Pro diagnostiku je
dulezity také spravny odbér biologického materialu na vySetieni a jeho transport. Pro

diagnozu a dalsi [écebny a epidemiologicky postup je zdsadni spravné hodnoceni vysledki.



ZADANI PRACE - CIL PRACE

Cilem této prace je sepsani informaci o viru HIV od jeho objeveni, ptes klinicky
obraz, metody u¢inné prevence, souasnou epidemiologickou situaci v Ceské republice i ve
svété, léCbu, zptrehlednéni vyvoje laboratorni diagnostiky infekce HIV, az po metody

laboratorni diagnostiky infekce HIV.
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1. Virus HIV

Virus HIV (human imunodeficiency virus) patii do rodiny lidskych retrovird. Jeho
geneticka informace je zapsdna v RNA a obsahuje také reverzni transkriptazu - enzym, ktery

umoziuje prepsani genetické informace z RNA do DNA.

Virova castice je kulovitého charakteru o priméru 110 nm s kénickym jadrem a
fosfolipidovou membranou odvozenou od membrany infikované bunky. Jadro obsahuje

9 gend, které koduji nejméné 15 virovych proteini (Benes et al., 2009).

Ve fosfolipidové
membrané virionu jsou  [EEIOES
ukotveny povrchovy

glykoprotein gp 120, ktery
napomaha pfichyceni virionu na
hostitelskou bunku, a
transmembranovy glykoprotein

gp 41 dutlezity pro bunécnou

fuzi. Mezi  fosfolipidovou
vrstvou a jadernym obalem lezi Obrizek 1 - Zraly virion HIV
virovd matrix tvofenid vrstvou (Dostupné z: https://www.aidsreagent.org/images/postera.jpg)

proteinu p 17. Jaderny obal - kapsida je tvofen proteinem p 24. Virova RNA je obalena
nukleoproteinem p 7. Pro pifepis genetické informace jsou dulezité také enzymy reverzni

transkriptaza, protéza, ribonukleaza a integraza (HIV structure, [online]).

Byly objeveny dva typy lidského viru imunitni nedostate¢nosti - HIV-1 a HIV-2. Tyto
se od sebe geneticky i antigenné 1i8i a déli se na dalsi podtypy. U typu HIV-1 rozliSujeme typ
M (major), O (outliers), N (non- M-non-0). U typu HIV-2 bylo dosud nalezeno 6 podtypi.
epidemii. HIV-1 O typ a HIV- 2 jsou endemické pro zapadni a stiedni Afriku (Benes et al.,
2009).
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Pivod tohoto viru mizeme vysledovat v centrdlni Africe, pravdépodobné na tzemi
Kamerunu ¢i Konga, kde je podle genetickych testd HIV evolu¢né nejstar§i. HIV je blizce
ptibuzny s opi¢imi viry SIV-1 a SIV- 2 (Simian Immunodeficiency Virus). SIV-1 byl nalezen
u Simpanzu ze stiedni Afriky a ma v ném pravdépodobné ptivod typ HIV-1, zatimco SIV-2
byl nalezen u zelenych opi¢ek mangabejovych a dal vzniknout typu HIV-2 (Benes§ et al.,
2009). Kolem padesati procent téchto zdravych opic bylo pozitivnich na typ viru SIV-2 a
stejny typ viru byl také popsan u odchycenych nemocnych opic druhu Makak rhesus
(Antonen, 1987).

Odbornici se domnivaji, Ze k pfenosu na ¢lovéka doslo pii porcovani masa opic, které
tvotily potravu tamnich domorodcti. Virus poté prodélal nékolik mutaci, aby se ptizplsobil
lidskému organismu a mohl se dale mnozit a rozSifovat. Od svého opi¢iho piedka se virus
osamostatnil v letech 1901-1921 a k ptenosu doslo né€kolikrat nezavisle za sebou. Dlouhy
vyzkum ptedchézel zjisténi, kdo byl Uplné€ prvnim nakazenym, a tedy pfenasecem viru. Za
nejstarSiho prokazaného nositele HIV viru je zatim povazovan kamerunsky lovec, jenz zemiel
v roce 1959 a v jehoz plazmé se dochoval genom i protilatky proti tomuto viru (Konvalinka a
Machala, 2011).

Obriazek 2 - Sifeni HIV v Africe
(Dostupné z: http://www.avert.org/history-aids-africa.html)

1.1. Historie

Virus HIV se dostal do povédomi lidi pfiblizné pted tficeti lety. Béhem této doby se
rozs§ifil prakticky po celém svété a stal se plivodcem celosvétové znamého a obavaného

onemocnéni AIDS.
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V pomémé kratké historii viru HIV (human imunodeficiency virus) Jan Sejda (1993)
popisuje tfi obdobi. Prvni znich je datovano do sedmdesatych let a je oznacovano jako
obdobi klidu. Dochazi v ném k Sifeni infekce hlavné v subsaharské Africe, také v USA a

Karibské oblasti. Toto Sifeni zlistdva nepoznano a nemuze mu byt tedy zabranéno.

Druhé obdobi zacina v ¢ervnu roku 1981, kdy bylo v Centru pro kontrolu nemoci
v Atlanté hlaseno pét nezvyklych ptipadli pneumocystové pneumonie u lidi, ktefi do té doby
nem¢éli zadné zdravotni komplikace. ,,VSichni to byli mladi homosexualni muzi. Vedle
pneumonie nektefi z nich trpéli vzacnym Kaposiho sarkomem a neobvyklymi formami
kvasinkovych infekci (kandidozami) (Konvalinka a Machala, 2011).“ U vsech téchto muzu
byla prokéazana také vyrazna deplece CD4+ T- bun¢k (Benes et al., 2009). V témze roce bylo
dale zjisténo, Ze vyskyt vSech tfi onemocnéni je soucasti jednoho - téhoz syndromu, jehoZz

podstatou je vazny defekt bun&né imunity. Byl popsan jako AIDS (Sejda et al., 1986).

V obdobi 1983-1984 byl izolovan ve dvou na sob¢ nezavislych pracovistich (National
Cancer Institut v USA a Pasteur institut v Patizi) virus, u kterého byl prokazan etiologicky
vztah k onemocnéni AIDS. Tento virus byl francouzskymi védci pojmenovan LAV (lymfa-
denopathy associatedvirus). Americ¢ti védci témét identicky virus popsali jako HTLV Il
(Human T- cell lymphopatic virus type Il1) (Sejda et al., 1986). ,Na navrh Svétové
zdravotnické organizace byl pozdé¢ji zaveden kompromisni ndzev ,,Human Immunodeficiency

Virus®, HIV (Konvalinka a Machala, 2011).

Béhem tohoto obdobi, kdy bylo objeveno agens, které onemocnéni zpusobuje, byly
nalezeny i cesty prenosu. Zde je i pocatek prikazu virovych protilatek, které vedly k poznani
dlouhého obdobi latence, ale 1 k zachytu velkého mnozstvi infikovanych osob. Tyto udélosti
vyvrcholily prvni Mezinarodni konferenci o AIDS (Acquired Immunodeficiency Syndrome)
v Atlanté v USA (Sejda et al., 1993).

Tteti obdobi, které je také nazyvano obdobim $iroké mobilizace védecko-technickych
prostiedkit a zdravotnickych sluzeb v boji proti tomuto onemocnéni, piiSlo té€sné po
Mezinarodni konferenci, na které se skupina védct a zdravotnickych pracovnikil seSla na
pudé¢ Svétové zdravotnické organizace. Roku 1985 se roz$ifily reagencie potiebné

k diagnostice infekce HIV, staly se tak komerén& dostupnymi (Sejda et al. 1993). To
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napomohlo tomu, aby se poznatky o vSech aspektech onemocnéni prohloubily a rozsitily.

Tato faze trva dodnes, kdy diky moderni védé a technologiim ziskavame dal$i nové poznatky.

1.2. Prenos HIV infekce

Virus HIV se bé&zné nachazi v télnich tekutinach, ptredevsim v Kkrvi, spermatu,
mateiském mléce a posevnim sekretu. Jeho pfitomnost byla v zanedbatelném mnozstvi
prokazana i ve slinach, potu, slzach, ty se ale na pfenosu infekce nepodili, virus je zde
obsazen Ve velmi malé koncentraci. Hlavnimi zpiisoby pfenosu jsou tedy pohlavni styk,
krevni transfiize, infikované jehly narkomant a pienos infekce z matky na plod (Konvalinka
a Machala, 2011).

Pti pfenosu pohlavnim stykem jde pfevazné o nechranény pohlavni styk a to jak bézny
vaginalni, tak i ordlni a analni styk. U poslednich dvou jmenovanych se uplatni moznost
poranéni sliznic a tim jde vlastné o pfenos krevni cestou, kdy se virus dostava do drobnych
[online]). V posevni sekretu se virus vyskytuje v mensim mnozstvi nez ve spermatu, proto je
rizikov€jsi pfenos z muze na zenu nez obracené. Nejlepsi ochranou je kondom, ale ani
vV tomto piipadé to neni stoprocentni ochrana. Hormonalni antikoncepce, posevni pesar a

prerusovana souloz zadnou ochranu neposkytuji (Detailné o AIDS, [online]).

Ptenos krevni cestou patii mezi zavaznéj$i a velmi rizikovy a je mozZny pouze
relativné Cerstvou krvi kontaminujici drobné poskozeni sliznic nebo klize. Do této kategorie
patfi i pfenos krevnimi transfizemi a krevnimi derivaty. V dnesni dobé¢ je riziko pfedevsim v
diagnostickém oknu, kdy nelze prokazat HIV protilatky. VSechny tyto pfipravky jsou od roku
1987 testovany na piitomnost HIV, proto v nasich podminkach touto cestou K pienosu
nedochézi. Vétsi riziko je v poranéni se o infikovanou jehlu, kterd zpiisobi drobnou ranku a
zdroven na ni muaze ulpét kapka infikované krve. Podobné lze infekci prenést i jinymi
infikovanymi pfedméty nebo ndstroji pokud nebyly dostatecné sterilizovany, napiiklad pfi
1ékatrskych vykonech. Obecné plati, ze HIV mimo organismus rychle hyne, ni¢i jej také
vysoké teploty a dezinfekéni ptipravky. Pii béZznych dennich ¢innostech a dodrzovani hygieny

je riziko ptenosu mizivé (Frei, 2011, [online]).
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K vertikalnimu pienosu neboli pienosu z matky na plod mize dojit béhem téhotenstvi
pii porodu nebo kojeni. V Ceské republice je takto vySetiena kazda t&hotna Zena. Pokud jsou
u matky zjistény protilatky proti HIV, je zahéjena profylakticka 1é¢ba, aby doslo k zabranéni
potenciondlnimu pienosu infekce na dité. Porod pak probiha cisafskym fezem na
specializovanych pracovistich (Frei, 2011, [online]). HIV pozitivita je divodem pro
interrupci, pokud se Zena rozhodne te¢hotenstvi radéji ukoncit. Moderni medicina umi snizit
vertikdlni prenos o 2/3 a dokaze omezit zdravotni zat¢z pro matku. Kojeni neni v nasich

podminkach doporuceno (Detailné o AIDS, [online]).

1.3. Onemocnéni

Mezi proniknutim viru do organismu a uplnym projevem onemocnéni uplyne nékolik

let, béhem kterych se projevuji riizné ptiznaky typické pro jednotliva stadia nemoci.

1.3.1. Klinicky obraz

Muzeme rozliSit tfi klinicka a tii laboratorni stadia (CDC 1993). Béhem kazdého
z téchto stadii se projevuji rizné klinické ptiznaky onemocnéni, zavislé na postupujicim
zhorSovani imunitnich funkci. Pokud je pacient s HIV infekci zatazen do né€kterého z vyssich
stadii, nemiZe uz dojit k pfesunu do niz8iho stadia ani tehdy, pokud by se jeho klinicky stav

podafilo zlepsit (Benes et al., 2009).

Klasifikace HIV podle CDC 1993 (Pievzato z Benes et al., 2009).

. Klinickéd kategorie A: Akutni retrovirovy syndrom, asymptomaticka infekce

HIV, perzistujici generalizovana lymfadenopatie.

o Klinicka kategorie B: horecka vyssi nez 38,5 °C déle nez mésic, prijem déle
nez meésic, orofaryngedlni kandidéza, vulvovaginalni kandid6za (chronicka,
obtizn¢ 1écitelna), herpes zoster recidivujici nebo postihujici vice dermatomi,
ordlni chlupata leukoplakie, lymfoidni intersticidlni pneumotitida, cervikalni
dysplazie nebo carcinoma in situ, zanétlivd onemocnéni malé panve, listerioza,

bacilarni angiomatdza, trombocytopenicka purpura, periferni neuropatie.
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. Klinicka kategorie C: pneumocystova pneumonie, toxoplasmos encefalitida,
ezofagealni, trachealni, bronchidlni nebo plicni kandidéza, chronicky andlni
herpes simplex, nebo herpeticka bronchitida, pneumonie nebo ezofagitida,
CMYV rinitida, generalizovana CMV infekce (kromé postiZeni jater, sleziny a
lymfatickych uzlin), progresivni multifokalni leukoencefalopatie, recidivujici
pneumonie (2 a vice epizod za rok), recidivujici salmonelova bakteriémie,
chronicka intestinalni kryptosporidiéza (prijem déle nez 1 mésic), chronicka
intestinalni isospor6za (prijem déle nez 1 mésic), extrapulmonarni
kryptokokova infekce, diseminovana nebo etrapulmonarni histoplasmosa -
nevyskytuje se ve stiedni Evropé, diseminovana kokcidiomykoza, tuberkuloza,
diseminovana nebo extrapulonarni mykobakterioza, Kaposiho sarkom, maligni
lymfomy (Burkittiv, imunoblasticky, mozku), invazivni karcinom délozniho

hrdla, HIV encefalopatie, wasting syndrom.

1.3.1.1. Asymptomatické stadium (klinicka kategorie A)

V pocatku asymptomatického stadia se u vice nez padesati procent pacientt, ktefi byli
vystaveni viru pred 2-4 tydny muize objevit soubor pfiznaki, ktery se oznacuje jako akutni
retrovirovy syndrom (ARS). ,Nejcastéji se manifestuje jako tonzilofaryngitida
s lymfadenitidou, provazena teplotami (mononucleosis-like syndrom). Jindy probiha jako
chiipkovité onemocnéni (flu-like syndrom) sbolestmi kloubti a svali, provazené Casto i
prchavym morbidliformnim enantémem, ktery se objevuje predev§im na hrudniku ¢1 zadech.
V dutin€ ustni se n€kdy tvoii ulcerace, jindy jsou patrné soorové povlacky. Asi u 8 %
pacienti se vyskytne neurologicka symptomatologie (syndrom aseptické meningitidy,
encefalitida, polyradikuloneuritida). Vzacnéji je ARS charakterizovan gastrointestinalnimi
pfiznaky a hepatosplenomegalii. Klinickd symptomatologie nemusi byt vzdy vyjadiena

(Benes et al., 2009).«

V tomto obdobi dochazi k replikaci viru ve velkém, pifechodné dochazi k vyraznému
poklesu CD4+ T lymfocyta v krvi (Staiikova, 2010, [online]). Lze prokazat p24 antigen i
velké mnozstvi HIV RNA (Bene§ et al., 2009). V krvi pacienti nachazime leukopenii,
trombocytopenii, atypické mononukleary. Hladina jaternich aminotransferaz a C- reaktivniho

proteinu muze byt zvySena. Asi do tii tydnt pfiznaky ARS vymizi, opét se navysi T-
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lymfocyty a i ostatni laboratorni testy se upravi a pocet virovych kopii klesne. Akutni

retrovirovy syndrom piejde do bezpiiznakového stadia (Staiikkova, 2010, [online]).

Bezptiznakové stadium nebo také stadium latence byva rtizné dlouhé a v této fazi
pacient nemiva jakékoliv obtize. N¢kdy se vyskytne reverzibilni zdufeni lymfatickych uzlin,
které mize ne¢kdy pftejit v perzistujici generalizovanou lymfadenopatii. Postupné dochazi ke
zméndm v imunitnim systému, nejvyrazné€ji se to projevi na poklesu CD4+ lymfocyti pod
500 na mm? krve, kdy dochazi k prvnim pfiznakim sniZené aktivity imunitniho systému a

pacient piechazi do dal$iho stadia (Podrobny popis HIV/AIDS, [online]).

1.3.1.2. Casné symptomatické stadium (klinicka kategorie B)

Zde dochazi k vyskytu nespecifickych piiznakt celkového onemocnéni, mezi které
patii noéni poceni, tinava, nespecificky prijem, nechutenstvi, ubytek hmotnosti a horecka
38,5 °C a vyssi. Pocatek tohoto stadia je provazen rlznymi projevy poskozeni kiiZze a sliznic,
dale se setkavame i s vyraznou trombocytopenii nebo bolestivou periferni neuropatii. Infekce

nachazejici se v tomto stadiu nazyvame malé oportunni infekce (Benes et al., 2009).

Obdobi relativniho zdravi se zkracuje, recidivy riznych infek¢énich onemocnéni jsou
pravidlem. Také toto stddium muze trvat nékolik let. Postupné se vycerpavaji rezervy
imunitniho systému, klesa poc¢et CD4+ lymfocytl, zvySuje se virova naloz v kKrvi. Nakonec se

u nakazeného plné rozviji AIDS (Staiikova, 2010, [online]).
1.3.1.3. Pozdni symptomatické stadium (klinicka kategorie C, AIDS stadium)

V tomto stadiu se setkavdme s velkymi oportunnimi infekcemi, wasting syndromem,
HIV encefalopatii a nadory, které souvisi s HIV infekci. Narlstd virovd RNA a p24
antigenémie v krvi. PoCet CD4+ T lymfocytl klesne pod 200 na mm?® krve. Trvéni tohoto
stadia je orientacni, odviji se od fady faktorli. Béhem nckolika let dojde k vycerpani
organismu i pies daslednou terapii infekce (1é¢ba a profylaxe oportunnich infekci) a pacient
zemie (Benes et al., 2009).
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1.3.1.4. Laboratorni stadia

Hodnoti se predeviim poget CD4+ T lymfocytii na mm?® krve. Jako prvni laboratorni
stadium je oznacovan pocet T lymfocytil vy$si nez 500 na mm® krve. V druhém laboratornim
stadiu je pocet T- lymfocytii v rozmezi 200- 500 na mm?® krve. Ve tietim laboratornim stadiu
je méné nez 200 T lymfocyti na mm® krve (Bene§ et al., 2009). Laboratorni stadia nam

prozradi stav imunitniho systému nemocného jedince.
1.3.2. Lécba

Pokud se pacient nakazi virem HIV je toto onemocnéni celozivotni a nevylécitelné.
Lécebnym cilem Vv dne$ni dobé je prodlouzeni délky a zlepSeni kvality Zivota nemocnych
(Frei, 2011, [online]). Cilem 1é¢by je zpomaleni mnozeni viru v organismu. Zakladni 1é¢bu
tvoti profylaxe a v€asna 1écba oportunnich infekci a protivirova terapie. Zpomalenim mnozZeni
viru v organismu se piedejde Uplnému zhrouceni imunitniho systému, ktery je pro Zzivot
nezbytny. Konec¢na eliminace viru z organismu zatim neni dofeSena (Podrobny popis

HIV/AIDS, [online]).

V protivirové terapii bylo dosazeno nejlepsich vysledki kombinaci smési virostatik.
Tyto smési jsou oznacovany jako HAART (Highly Active Antiretroviral Therapy). Jde o
dlouhodobou kombinaci nejméné tii 1€kt ze dvou riznych skupin. Timto je dosazeno vysoké
uc¢innosti (Konvalinka a Machala, 2011). ,,V soucasné dobé¢ je zakladem 1é¢by kombinace
dvou nukleosidovych inhibitorii reverzni transkriptazy s jednim inhibitorem protézy nebo

nenukleosidovym inhibitorem reverzni transkriptazy (Konvalinka a Machala, 2011).

Vakcina proti HIV, preventivni nebo terapeuticka, by byla nejlevnéjSim a
nejjednodussim zpuisobem jak proti viru bojovat (Konvalinka a Machala, 2011). Tato
vakcina je vSak stale pouze nadéji pro budoucnost, nebot’ svétové laboratofe zabyvajici se
touto tématikou zatim nedévaji velkou nadé€ji pro jeji objeveni. Zlustdva tedy pouze
dlouhotrvajici, pfevazné neuspésna snaha a protivirova terapie je tudiz jedinou relativné

uspésnou lécbou této infekce (Lécba HIV a AIDS, [online]).
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Tabulka 1 — Pfehled antiretrovirovych pripravki

Skupina antiretrovirotik

Mechanismus ucinku

Priklady antivirotik

Inhibitory reverzni

transkriptazy — nukleosidové

Blokace ptepisu virové RNA
do DNA. Néhrada
pfirozenych nukleosidil za
chemické latky podobné
nukleosidim, které zastavi

prodluzovani fetézce

Zinovudin, dideoxycytidin
dideoxyinosin, stavudin,
lamivudin, abacavir,

emtricitabin, tenofovir

Inhibitory reverzni
transkriptazy-

nenukleosidové

Blokace reverzni
transkriptazy vazbou
inhibitoru do alosterického

mista enzymu.

Ripivirine, etravirine,
delavirdine, efavirenz,

nevirapine

Inhibitory HIV- protézy

Blokace vazebného mista
pro substrat HIV- protézy

inhibitorem.

saquinavir, tipranavir,
indinavir, lopinavir,

ritonavir, darunavir

Inhibitory virové integrazy

Blokace virové integrazy-
veelenéni virové DNA do

genomu napadené buiilky

elvitegravir, raltegravir

Inhibitory vstupu viru do

bunky

Blokace navazani viru na

bunécny receptor

enfuvirtid, maraviroc

Zdroj: Konvalinka et Machala, 2011 (pfevzato z textu do tabulky), Jednotliva antivirotika pfevzata z
/lwww.fda.gov/ForConsumers/byAudience/ForPatientAdvocates/HIVandAIDSActivities/Tucm118915.html

Uginna 1é¢ba se hledala uz od pocatku objevu viru HIV. V tomto obdobi byla 1é&ba
nakaZzenych pacientd velmi sloZitd a zaméfovala se pouze na infekce a dal$i projevy
souvisejici s postizenim imunitniho systému. V roce 1985 se prvnim ucinnym lékem stal
zidovudin, nazyvany také azidothymidin. Byl to prvni inhibitor reverzni transkriptazy a mél
velmi vyrazné vedlejsi G¢inky. Tento 1ék je uzivan v terapii dodnes, i kdyz v mnohem
mensich davkach neZ na pocatku. Béhem dalSich let byly pfidavany dalsi 1éky, které se
rozdélily podle vlastnosti do tif skupin: inhibitory reverzni transkriptdzy, inhibitory
nukleotidové a inhibitory nukleosidové a nenukleosidové. V poloviné devadesatych let pak
byly objeveny inhibitory HIV - proteazy, které v kombinaci s inhibitory reverzni transkriptazy
poskytuji velmi tc¢innou 1écbu HAART. V posledni dobé se zacinaji pouzivat i 1éky ze skupin

s odlisSnymi mechanismy uc¢inku jako jsou napfiklad inhibitory vstupu viru do buiky, které
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mohou zabranit Sifeni viru do dal$ich bunék organismu. Tato 1é¢ba je jesté v zacatcich,
nicméné poskytuje velkou nadé¢ji pro budoucnost, hlavné tam, kde standardni 1é¢ba selhava

(Lécba HIV a AIDS, [online]).

,PT1 vyvoji 1ékt proti HIV se lze teoreticky zaméfit na kterykoliv z krokl Zivotniho
cyklu viru: navazani viru K receptoru, fizi s hostitelskou bunkou, reverzni transkripci (piepis
genetické informace z virové RNA do DNA), transport DNA do jadra a jeji integraci do
chromozomu prostfednictvi virové integrazy, replikaci virové DNA, transkripci, translaci,
skladani virionu, jeho puceni a maturaci. V lécebné praxi pacientii s HIV infekci se zatim
pouzivaji hlavné inhibitory reverzni transkriptazy (blokujicich pfepis virové RNA na DNA,
ktera je schopna integrace do genomu), inhibitory virové protézy, inhibitory virové integrazy
a inhibitory vstupu viru do buniky (Konvalinka a Machala, 2011). Jednotlivé skupiny

antivirotik jsou uvedeny v tabulce 1.

1.4. Soucasna epidemiologicka situace

Sledovani epidemiologické situace ma pro studium viru HIV nesporny vyznam a to
jak v svétovém ¢i regionalnim méfitku. Tento monitoring nam umoznuje zjistit pocet piipada

Jiz nakaZenych pacientil nebo novych piipadii a vyvodit z téchto udaji néjaké zaveéry.

1.4.1. Soucasna epidemiologicka situace ve svété

V prosinci roku 2012 byla zvefejnéna posledni statistickd data tykajici se HIV/AIDS
epidemie. Tyto udaje publikuje UNAIDS, WHO a UNICEF, udaje se vztahuji ke konci roku
2011 (Global HIV and AIDS estimates, [online]).

Tticet Ctyfi miliont, to je pocet lidi, ktefi se v roce 2011 potykali s onemocnénim
HIV/ AIDS. Nakazenych déti byly 3,3 miliony. V roce 2011 ptibylo dva a ptl milion
nakazenych, z toho 330 000 byly déti. Na onemocnéni AIDS zemielo v roce 2011 1,7 miliont
lidi (Global HIV and AIDS estimates, [online]).

Celkovy rust epidemie byl v poslednich letech stabilizovan. Roc¢ni pocet nové

nakazenych neustale klesé a diky zvySenému poctu lidi uzivajici antiretrovirotika klesa i pocet
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umrti. Pfitom od pocatku epidemie zemielo skoro 30 milioni lidi. Nejvyssi podil nemocnych

je stale v subsaharské Africe a ¢ini 69 % ze vSech nakazenych. V Asii zistava epidemie

relativné stabilni a koncentruje se do rizikovych skupin. Na druhou stranu se pocet

nakazenych ve vychodni Evropé a stiedni Asii od roku 2000 vice neZ ztrojnasobil (Global
HIV and AIDS estimates, [online]).

UNAIDS vydal k této prilezitosti také publikaci Global Report, ve které se mohou

zéajemci o tuto problematiku dovédét vice informaci ohledné celosvétového boje proti infekci

HIV/AIDS.

Je definovano i 10 specifickych cilti pro rok 2015 (Global report: UNAIDS report
on the global AIDS epidemic 2012, 2012):

10.

Snizit sexudlni ptenos infekce pod 50 %.

Snizit pfenos mezi lidmi uzivajici drogy pod 50 %.

Eliminovat pocet nové nakazenych déti a snizit poCet matek umirajicich na
AIDS.

Poskytnout antiretrovirovou terapii 15 miliontim lidi.

Snizit pocet lidi s HIV infekci, ktefi umiraji na tuberkulozu pod 50 %.

Uzaviit nedostatecnosti ve zdrojich pro infekci HIV/AIDS a dosahnout ro¢ni
celosvétové investice z 22 miliard na 24 miliard americkych dolarii v zemich
S nizkymi a sttednimi piijmy.

Odstranit nerovnosti mezi pohlavim a na pohlavi zavislé obtézovani a nasili.
Zvysit pocet divek a Zen, které budou chranény pied infekci HIV.

Odstranit stigma a diskriminaci proti jedincim Zijicim s HIV/AIDS uvedenim
prav a politiky, které zajisti plnou realizaci lidskych prav a zakladnich svobod.
Odstranit omezeni pobytu, vstupu a pobyvani pro jedince majici HIV/AIDS .
Odstranit paralelni systémy pro sluzby souvisejici s HIV k zesileni integrace

reakce na AIDS v oblasti celosvétového zdravi i vyvojovych snah.
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1.4.2. Soudasna epidemiologicka situace v CR

Tiskova zprava Narodni referencni laboratofe pro HIV/AIDS z 28. ledna 2013 uvadi
data za rok 2012 v Ceské republice. Podle této zpravy je trend vyskytu HIV/AIDS v CR
dlouhodob¢ vyrazné nartstajici. Za rok 2012 bylo zachyceno 212 novych ptipada infekce
HIV. Toto ¢&islo zahrnuje nejen obéany CR, ale i dlouhodobé pobyvajici cizince a dosud se
jedna o nejvyssi celoroéni vyskyt v CR. Také byla prekroena hranice 2 piipadi na 100 000
obyvatel, pro CR toto &islo odpovida 211 piipadiim roéné. Ceska republika se tak uz nemiize
ptipadi o 59 a sporovnanim srokem 2010 o 32 piipadi (Tiskova zprava Narodni
referen¢ni laboratore pro HIV/AIDS, 2012).

OSOBY ZIJICI S HIV/AIDS V CESKE REPUBLICE
(jer obdand CR a cizinct s trvalym pobytem.)
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Graf 1 - Osoby zZijici s HIV/AIDS v Ceské republice
(Dostupné z:

http://www.szu.cz/uploads/documents/CeM/HIV_AIDS/rocni_zpravy/2012/trendy HIVAIDS_CR_201
30128_grafy.pdf)

Mezi nove infikovanymi je vice muzl nez Zen, ale klesajici trend v poctu infikovanych
zen se zastavil a nyni mirn¢ nartstd. V asymptomatickém stadiu bylo zachyceno 73,6 %

infikovanych. Ve stadiu akutni infekce to bylo 12,7 %. Pozdni zachyty predstavuji 6,6 % ve
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stadiu symptomatickém non- AIDS a 7,1 % ve stadiu AIDS (Tiskova zprava Narodni
referen¢ni laboratoie pro HIV/AIDS, 2012).

NOVE PRIPADY INFEKCE HIV V CESKE REPUBLICE
v JEDVNOTL'[VY'CH LETECH
(jen obcane CR a cizinci s trvalym pobytem)
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Graf 2 - Nové piipady infekce HIV v Ceské republice
(Dostupné z:
http://www.szu.cz/uploads/documents/CeM/HIV_AIDS/rocni_zpravy/2012/trendy HIVAIDS _CR_20130128
grafy.pdf)

Kraj s dominujicim vyskytem je Praha, coz odpovida dlouhodobému vyvoji. Z 212
novych piipadi bylo 61 respondentli zejména ze Slovenska, Ukrajiny, Ruska, Polska,
Moldavska, Lotysska, Srbska a Vietnamu. Podil téchto respondentii v celkovém vyvoji
nartista a nyni se blizi az k 30 % (Tiskova zprava Narodni referen¢ni laboratoie pro
HIV/AIDS, 2012).

Hlavni cestou infekce v Ceské republice je pfenos sexualni cestou s vysokym podilem
homo/bisexualniho pienosu, ktery je pro CR typicky. V roce 2011 se CR fadila v tomto
aspektu na prvni misto v Evropé. K heterosexualnimu ptfenosu doslo u dvaceti muzi a u
devatenécti Zen. Dal$i sexudlné pfenosnd nemoc byla zjiSténa u 22,2 % novych ptipada.
Dlouhodobé nizkym podilem se do cest pfenosu zapojuje skupina injekcnich uzivatelt drog.

V roce 2012 to byli dva muZi a tfi Zeny. Dva nové€ zachycené ptipady HIV byly zaznamenany
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u déti. Jednalo se o sourozence z rodiny respondentti. Oba jejich rodice jsou HIV pozitivni.
Pravdépodobné §lo o prenos od matky, porod neprobihal na uzemi CR a Zena neprola
screeeningem u t&hotnych zen v CR. HIV pozitivnim matkam se narodilo devét déti, Sest
Znich o své HIV pozitivit¢ védélo, tii byly zachyceny pii t€hotenském screeningu. Byl
zachycen i jeden nozokomialni pivod nakazeni u residentky, ke kterému do$lo v zahrani¢i.
Dvanéct ptipadl prenosu zatim nebylo objasnéno, doty¢ni se nedostavili do AIDS centra. Pii
screeningu darct krve bylo zachyceno Sest novych ptipadd HIV infekce (Tiskova zprava
Narodni referen¢ni laboratoi‘e pro HIV/AIDS, 2012).

ROZDELENI HIV POZITIVNICH PRIPADU V CR
PODLE ZPUSOBU PRENOSU
(jen obdand O‘? a cizinel s trvalvm pobytem)
Udaje zarok 2012
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Graf 3 - Rozdéleni HIV pozitivnich piipadii v CR podle zpiisobu pienosu
(Dostupné z:
http://www.szu.cz/uploads/documents/CeM/HIV_AIDS/rocni_zpravy/2012/trendy_HIVAIDS _CR_2013
0128 _grafy.pdf)

Onemocnéni AIDS bylo zjisténo v dvaceti dvou novych piipadech. Ttinact piipada
bylo zjisténo u obyvatel CR, devét piipadii u respondentl, z toho sedmnact piipadii u pacientt
s HIV pozitivitou zjiSténou az v roce 2012. Bylo zaznamenano devét ptipadt umrti ve stadiu
AIDS a tii pripady umrti pacienti s HIV positivitou z jinych pficin (Tiskova zprava Narodni
referen¢ni laboratoi-e pro HIV/AIDS, 2012).
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Vyrazné roste pocet zijicich s HIV/AIDS pozitivitou, a proto dochazi k navysSeni poctu
lidi potfebujicich antiretrovirovou 1é¢bu. Nyni ji pobira asi tisic sto pacientii (Tiskova zprava

Narodni referen¢ni laboratore pro HIV/AIDS, 2012).

Na zavér jesté par souhrnnych dat. Od pocatku sledovani HIV positivnich v CR (1. 10.
1985) k 31. 12. 2012 bylo celkove zjisténo 1887 pripadi. Z toho 1512 piipadd bylo u ob¢ani
Ceské republiky a 375 u rezidentl. U 366 znich doslo k rozvinuti onemocnéni AIDS,
Z celkového poctu piipadit 266 pacientl jiz zemielo, z toho 187 umrti bylo ve stadiu AIDS a
79 z jiné pti¢iny (Tiskova zprava Narodni referen¢ni laboratoi'e pro HIV/AIDS, 2012).
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2. Epidemiologicka opatreni

Epidemiologickd opatieni jsou takova opatfeni, ktera zabranuji dalSimu S$ifeni
onemocnéni mezi populaci. Jsou dvojiho druhu, preventivni a represivni. Preventivni
opatfeni, jsou takova opatieni, kterd se provadi jest¢ pred vypuknutim ndkazy. Represivni

opatteni se provadi v dob¢, kdy je podezieni na vznik nakazy.

2.1. Preventivni opatieni

Mezi preventivni opatfeni patfi od roku 1987 testovani krevnich konzerv a jinych
krevnich derivati. Dale pak mezi preventivni opatieni miizeme zafadit svédomitou osvétu a
vychovu v oblasti bezpecného sexudlniho zivota a v oblasti aplikace navykovych latek.
V zapadnim svété je zakazano HIV pozitivnim matkdm kojeni. I takto se virus HIV muze
pfenést z matky na dité. V rozvojovych zemich toto opatfeni neni mozné, neexistuje zde
zadny alternativni zplsob vyzivy ditéte a nekojené dité by zdhy po vysazeni kojeni zemielo.
V prevenci AIDS hraje dulezitou ulohu také posileni obranyschopnosti organismu

(Epidemiologie AIDS, [online]).

V soucasné dobé nejsou zadna dalsi specificka preventivni opatieni. Proti infekci HIV
neexistuje U¢inna vakcina a nejsou znamy profylaktické preparaty (Podrobny popis
HIV/AIDS, [online]).

2.1.1. Bezpe¢ny sex

Onemocnéni  AIDS je sexudlné prenosnym onemocnénim. Chovani mifici
k sexualnimu styku s infikovanou osobou zvysuje riziko nakazy. Prevence nakazy HIV/AIDS
je pfedev§im zaméfena na zménu Zivotniho stylu. Homosexudlni a bisexudlni muZi jsou
nejvyznamngéj$i skupinou nemocnych. Zejména ti, kteti vysttidaji velké mnozstvi sexualnich
partnertl. Zastaveni nebo omezeni Sifeni infekce v rdmci této skupiny je proto rozhodujicim
opatfenim. Tito muzi by méli mit pouze jednoho sexualniho partnera a omezit nahodilé
sexualni styky S nezndmymi osobami. DalSim rizikovym chovanim je rektalni souloz, a to

hlavné pro ,,pfijemce*. Ten, kdo se nechce, nakazit by proto mél od této sexualni praktiky

upustit. Jednou z moznosti ochrany je pouziti kondomu, ale ani tato metoda neni stoprocentni.
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Lidé¢ patrici do rizikovych skupin by se tedy méli stykat pouze s jednim sexudlnim partnerem
a vyhybat se nahodilym sexudlnim stykim s osobami, které neznaji, hlavné s cizinci

(Syrucek, Sejda, Tichatek, 1986).

2.1.2. Osoby uzivajici navykové latky

Druhy mozny zpisob pfenosu HIV do organismu je skrz kontaminovanou krev.
K tomuto pienosu muze dojit hlavné u narkomand. Tyto osoby by v ramci prevence mély
podstoupit vhodné 1éceni, zbavit se zavislosti na navykovych latkach a nikdy nesdilet injek¢éni
stiikacky a jehly. V Kkolektivu by se ze stejného divodu mély individualizovat zubni kartacky,
holici strojky a ostatni osobni pfedméty, u kterych je riziko pienosu infekce (Syricek, Sejda,

Tichadek, 1986).

2.1.3. Téhotenstvi

Eliminace vertikdlniho pfenosu infekce mezi matkou a plodem pii porodu je mozna
farmakologicky pomoci antivirotik. Zplsob vedeni porodu je také velmi dilezity. Tyto
preventivni opatieni dokazou snizit riziko prenosu pod 3 %. Normaln¢ se toto riziko pohybuje

kolem 20 — 25 % (Prevence pi‘enosu HIV, [online]).
2.1.4. Parenteralni prenos

Zpocatku pandemie byl velmi Casty parenteralni pfenos infekce. Jednalo se hlavné o
prenos skrz infikované krevni konzervy a nesterilni nastroje. Tento zptisob byl eliminovan
zavedenim testovanim krevnich konzerv a krevnich derivat. Dusledna sterilizace dezinfekce
dale eliminuji nozokomialni pfenos infekce. Parenteralni ptenos stale hrozi mezi narkomany,
o kterych je pojednano vyse (Prevence pienosu HIV, [online]).

2.1.5. Postexpozi¢ni profylaxe

Pokud existuje riziko infekce HIV, muze byt zvazena postexpoziéni profylaxe.

Rozhodujici vliv ma velikost rizika infekce, nezadouci ucinky antiretrovirotik a spoluprace
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pacienta. Dulezita je 1 doba od expozice. Se zvySujicim se casem klesd ti¢innost profylaxe a

72 hodin po expozici nema uz smysl profylaxi podavat (Benes et al., 2009).

Mezi postexpozicni profylaxi se mimo jiné fadi opatieni po poranéni kontaminovanym
predmétem. V tomto pfipadé postexpozicni profylaxe spociva v fadném oSetfeni poranéni,

jeho desinfekci a jednomeési¢ni podavani antivirotik (Prevence pienosu HIV, [online]).

2.2. Represivni opatieni

Represivni opatieni jsou opatienimi v dobé, kdy uz vznikla nikaza. Radi se mezi né
nasledujici: v€asnd a spravnd diagnostika onemocnéni, hldSeni nemocnych a podezielych
Znékazy, izolace nemocného a  epidemiologickd Setfeni v ohnisku ndkazy
(Protiepidemiologicka opati‘eni v ohnisku nakazy[online]). Hlaseni pro Narodni referen¢ni
laboratot pro AIDS o HIV reaktivité/pozitivité, onemocnéni AIDS a tmrti na tuto infekci je
povinné dle zdkona €. 258/2000 Sb. Karanténa ani omezeni socidlniho styku neni nutné
vzhledem Kk moznym cestam pienosu. Vykon povolani zavisi na zdravotnim stavu

nakazeného, nikoliv na nalezu HIV pozitivity (Podrobny popis HIV/AIDS, [online]).

Zéakladem kontroly $ifeni infekce je jeji v€asna diagnostika. Pokud infikovany zjisti,
ze je HIV - pozitivni, omezi ve vétSin¢ piipadid své chovani, pii kterém by mohlo dojit
k pfenosu infekce na jiného jedince bud’ sexualnim stykem, nebo uzivanim drog. VEasnym
poskytnutim navazné 1ékatské péce se zamezi Sifeni infekce v komunité, snizi se riziko amrti
a riziko vyskytu nemoci souvisejicich s HIV, nebot’ 1é¢ba snizi virovou zatéz v organismu

(Brii¢kova, 2007).
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3. Vyvoj diagnostiky HIV

Vyvoj diagnostiky HIV a onemocnéni AIDS byl umoznén rychlym nartistem poznatkti
o tomto agens i1 vyspélymi moznostmi moderni virologie a molekuldrni biologie. Diky tomu
byl tento vyvoj velmi rychly. Uz dva roky po objevu ptivodce bylo mozno vyuzit specifické
laboratorni diagnostiky. V dalsim obdobi doslo ke zdokonaleni a zpfesnéni diagnostickych

systémi a zvyseni specifi¢nosti a senzitivity (Sejda et al, 1993).

V knize Prevence, 1é¢ba a dalsi aspekty nakazy HIV/AIDS v kapitole Mikrobiologicka
diagnostika infekci vyvolanych HIV je uvedeno toto schéma (Sejda et al., 1993):

Vyvoj diagnostiky infekce HIV/ AIDS:

o 1981 Objev onemocnéni AIDS
o 1983-84 Objev viru HIV (kultivace na citlivych bunéénych liniich)

. 1985 Detekce antiHIV protilatek (komercni testy)
o 1986 Detekce antigenu (komeréni testy)
o 1986-88 Testy druhé a tfeti generace pro detekci antiHIV protilatek

o 1986-88 Prukaz virové RNA a DNA v hostitelskych bunkach molekularné

biologickymi metodami

3.1. 80. léta

Od poloviny osmdesatych let byla diagnostika HIV zalozena na detekci cirkulujicich
protilatek proti HIV. Bézné byl pouzivan jeden screeningovy test nasledovany testem
konfirma¢nim v pfipadé, Ze byl screeningovy test reaktivni. Nejvice rozSifenym
screeningovym testem byla ELISA, jako konfirmacni se pouZival western blotting nebo

imunofluorescen¢ni analyza (HIV diagnostic overview, 2008, [online]).
Od roku 1985 byly vytvofeny Ctyfi uspéSné generace imunoenzymatickych testi.
Kazd4 nova generace téchto testl snizila diagnostické okno a zlepSila detekci ¢asné infekce.

Imunoenzymatické testy zustaly centrdlnimi testy diagnostiky HIV infekce, pfestoze byla
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postupné vytvoiena spousta Uprav a modifikaci v zakladni technologii imunoenzymatickych

testt ( Chappel, Wilson, Dax, 2009).

Prvni generace imunoenzymatickych testt vyuzivala lyzat HIV jako zdroj antigenu
k zachytu protilatek ve vzorku. Tato generace méla spoustu problému s piipravou antigenu a
vykazovala velké mnozstvi faleSné pozitivnich vysledkl diky kontaminaci antigenu proteiny
z bun¢k pouzitych pro bunéénou kulturu HIV. Brzy bylo zjisténo, Ze nizka specificita téchto
testl musi byt kompenzovana a pii reaktivnim vysledku byl vyuzivan western blotting jako
druhy, konfirmaéni test k rozliSeni pravé a faleSné pozitivity. V nékterych piipadech, ale
western blotting daval vysoky pocet neurcitych vysledkli. To znamena, ze vysledky nebyly
negativni, ale nesplnovaly kritéria pro vysledek pozitivni. Toto mnozstvi neurcitych vysledkia
bylo snizeno line-imunoassay testy, kdy antigen je aplikovan na celulézovou desticku. Testy

Line- imunoassay jsou vice pouzivany v Evropé ( Chappel, Wilson, Dax, 2009).

V roce 1987 se v krevnich bankach zacaly pouzivat testy druhé generace, které snizily
diagnostické okno z 56 na 42 dni. Tyto testy, z po¢atku zavislé na piipravé rekombinatniho
antigenu z Escherichia coli, byly umoznény kompletni sekvenci genomu HIV viru. Fale$né
reaktivni testy byly naddle velmi Casté z ditvodu kontaminace bakteridlnich proteint. Testy
druhé generace jsou nadale pouzivany v nékterych americkych laboratofich, reaktivni
vysledky jsou potvrzovany western blottem. Stale existuje mnozstvi neurcitych vysledkd,

které nebyly nikdy Gplné zvladnuty ( Chappel, Wilson, Dax, 2009).

3.2.90. léta

Na pocatku devadesatych let byly uvedeny testy tieti generace imunoenzymatickych
testd. Vyznamné byl zménén format imunoenzymatickych testli. Byla pouzita sendviova
technika vyuZzivajici konjugovany antigen. Tento antigen byl schopen rozeznat vSechny tiidy
imunoglobulinti. Zvysila se tak senzitivita imunoenzymatickych testil, protoze IgM protilatky
generace. Diagnostické okno bylo sniZeno na 20-25 dni a doslo k urychleni diagnostiky. Jesté
pied Ctvrtou generaci imunoenzymatickych testii byly vyvinuty imunoenzymatické testy pro

stanoveni samotného antigenu p24 ( Chappel, Wilson, Dax, 2009).
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3.3. Vyvoj po roce 2000

Po roce 2000 se zacaly pouzivat imunoenzymatické testy ctvrté generace. Ve
Spojenych statech americkych byly schvéleny az v roce 2010. U téchto testii doslo ke spojeni
detekce antigenu p24 a antiHIV protilatek. Timto spojenim dosSlo k dalSimu zvySeni
senzitivity imunoenzymatickych testd v diagnostice HIV. Doslo také ke snizeni
diagnostického okna na 5 dni a zachytu infekce v diivéjsich stadiich. Dal§imi vyhodami testa
ctvrté generace je nizs$i nakladnost, snizeni Casu analyzy a potfeby laboratorniho personalu

(Galbraith, 2011 [online]).

Obcasna hlaseni ukazuji, ze by kombinované imunoenzymatické testy mély mit nizsi
senzitivitu nez imunoenzymatické testy samotného antigenu p24. Tento rozdil v senzitivité
rusi dal$i vylepSeni imunoenzymatickych testd Ctvrté generace, a to predev§im snizenim

detek¢niho limitu pro antigen p24 ( Chappel, Wilson, Dax, 2009).

Po roce 2000 se zacaly vice vyuzivat i rychlé testy, i kdyz byly vyvinuty diive (v roce
2009 to bylo 15 let jejich dostupnosti) (Chappel, Wilson, Dax, 2009). Jde vlastn¢ o
sofistikované laboratorni metody, které byly vyvinuty v jiném formatu tak, aby se daly pouzit

mimo laboratotf (HIV diagnostic overview, 2008, [online]).

V poslednich letech se do bézné screeningové diagnostiky dostavaji i testy na principu
NAT (nucleic acid test). Tyto testy se pouzivaji k detekci malého mnozstvi DNA nebo RNA v
testovanych vzorcich. Principem téchto testli je namnozeni tseki DNA nebo RNA, které
zvysi signdl nukleovych kyselin ve vzorku a usnadni identifikaci. Tyto testy umoziuji
diagnostikovat onemocnéni uz pii malém mnozstvi patogenu v organismu. (Boskey, 2011,
[online]). Testovani zacina rychlym testem, vySetfovanym materialem jsou sliny. Pokud je
tento test reaktivni, pacient je informovan a probéhnou standardni testy na HIV. Pouze
Vv ptipade, ze tyto testy vyjdou negativni, piistoupi se k testim NAT. Skoro ¢tvrtina pacientd
s HIV ma reaktivni vysledek pouze u testt NAT (Kain, 2010, [online]).
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3.4. Vyvoj v Ceské republice

K odbornikiim v Ceské republice se dostaly informace o vyskytu nového infekéniho
agens velmi brzy po popisu prvnich piipadl. V roce 1985 byla ustanovena Narodni referen¢ni
laboratot pro HIV/AIDS v Institutu hygieny a epidemiologie, pozdé&ji pfejmenovaném na
Statni zdravotni tstav. Vedenim byl povéfen doc. MUDr. Lubomir Syracek. Laboratorni
diagnostika hrala vid¢i roli v diagnostice HIV/AIDS. Hlavné u krevnich darct byla jeji
ochotni pracovat snovym etiologickym agens, které nebylo dostate¢né prozkoumano a
zpusobovalo nevylécCitelné smrtelné onemocnéni. Nakonec se tym odbornikli na laboratorni

diagnostiku podatilo vytvofit (Brackova, 2012).

Prvnimi metodami, které¢ se v diagnostice HIV/AIDS zacaly pouZivat, byly prace
s zivym virem na tkdnovych kulturach, imunofluorescencni testy a imunoenzymatické
techniky - EIA. Vedouci pracovnici byli také posilani na staze do zahrani¢i, kde se s virem
HIV pracovalo. Zde nachéazeli podminky pro praci s timto virem a ziskavali cenné poznatky.
Na konci stdZe v londynském Public Health Laboratory Service ziskala Marie Brickova
infikovanou tkdnovou kulturu, kterou ptivezla uspésné zpét do Prahy. Pozd¢ji ziskala i
diagnosticky test pro stanoveni protilatek od firmy Abbott. Tyto prvni testy byly vyrabény

z purifikovaného inaktivovaného viru a nesly oznaceni infekéni material (Bruc¢kova, 2012).

Rok 1987 ptinesl povinné testovani krevnich darcii a krevnich derivatl na infekci HIV
a také bylo zavedeno diagnostické testovani v mikrobiologickych laboratofich. Tyto
laboratofe musely splnit podminky posuzované Narodni referencni laboratoti. Od pocatku
byly do praxe zavedeny také konfirmacni testy takovych vzorki, u kterych byl vysledek
neurcity, tedy nikoliv jasné negativni nalez. Tyto nejasné vysledky poskytovaly hlavné testy
prvni generace a systémem konfirmacnich testi v NRL se nejasné pozitivni vysledky daly
vylou¢it. Toto opatieni plati i dnes. Vzniklo sedm klinickych center pro 1é¢bu AIDS. Tyto
centra spolupracuji s NRL a vysledky jsou pak poskytovany mezinarodnim organizacim

(Briickov4, 2012).

Kontinualné probihalo a stale probihd zdokonalovani a rozSifovani laboratornich

technik, jako je sledovani virové naloze nebo resistence na antiretrovirové preparaty. Nejméné
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dalezité jsou analyzy izolovanych virovych kmenti HIV a jejich subtypizace. Vysledky se
stavaji podklady pro molekularni epidemiologii viru. V posledni fadé probihal v CR také
zakladni vyzkum HIV pfinasejici n¢které zasadni poznatky (studium HIV virovych proteaz)

(Brickova, 2012).
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4. Laboratorni diagnostika

Diagnostika onemocnéni se déli do dvou kategorii. Klinickou diagnostiku, kterou
provadi 1ékaf na =zakladé ptiznaki onemocnéni a celkového stavu pacienta (viz.
kapitola 1.3.1.) a diagnostiku laboratorni, ktera je provadéna v laboratofich na zakladé
vysledkti skupiny testti biologického materidalu od pacienta. Diagnostika ndm pomiize

rozpoznat v jaké fazi je onemocnéni a jak je G¢inna ptipadna 1écba.

Ptredpokladem pro stanoveni infekce virem HIV, stejné jako diagndézy onemocnéni
AIDS je mikrobiologicka laboratorni diagnostika (Sejda et al., 1993). Laboratorni
diagnostika virovych infekci mize byt ptima, kde stanovujeme virus pomoci antigenu ¢i jeho

izolaci, nebo nepfima, sérologicka, ktera je zamétena na prikaz tvorby protilatek.

Material, ktery méa byt vySetien musi byt fadné¢ oznacen a dokumentovan. Oznaceni
vlastniho materialu musi odpovidat privodnimu listu. U infekce HIV je to velmi dulezité,
zabrani se tak mozné zaméné biologického materidlu pacienta s HIV a zdravého jedince

(Sejda et al., 1993).

4.1 Odbér materialu pro vySetieni

VySetfovanym materidlem je sérum. Pro detekci antigenu nebo antiHIV protilatek je
mozné vyuzit i dalsi t€lni tekutiny jako je mozkomisni mok nebo sliny. Pokud se bude jednat
o izola¢ni prikaz viru, odebiranym materidlem je krev odebrand do natriumheparinu nebo

draselnych soli EDTA, sperma, vaginalni sekret nebo riizné tkané (Sejda et al., 1993).

Pokud nedojde k vySetfeni séra ihned po odbéru je mozno ho uchovat do 2 dnia pii
4 °C. Neomezené¢ dlouho mizeme sérum skladovat pii -20 °C. K oddé&leni séra od plné krve

musi dojit do 3 dni. Pln4 krev nelze zamrazit (Sejda et al., 1993).

Pii odbéru 1 naslednému zpracovavani materidlu v laboratofi je nutno dbat na to, Ze
kazdy biologicky materidl je potencionalné infek¢ni. Odebirajici i laboratorni personal by mél
pouzivat jednordzové odebiraci sady a laboratorni ochranné pomticky a dodrzovat zasady pro

préci s biologickym materidlem (Sejda et al., 1993).
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4.2. Prima diagnostika

Ptimy prukaz infekce HIV je vyhrazen pro specialni ptipady diagnostiky u osob
s vysokym rizikem infekce, které zlstavaji dlouho protilatkové negativni, pro diagnostiku u
déti a novorozenci a také pro experimentalni ucely - sledovani ucinnosti antiHIV terapie.

Divodem je obtiznost, nakladnost a nebezpe¢nost metod pro laboratorni personal (Sejda et
al., 1993).

Mezi testy pattici do pfimého prikazu infekce HIV patii: detekce v klinickém
materidlu kultivaci na tkanovych kulturadch, detekce antigenu p24 v infikovanych buiikach
nebo télnich tekutinach, detekce virovych castic v infikovanych bunkach vizualizaci
v elektronovém mikroskopu a také detekce genomu HIV v infikovanych buiikach (Sejda et
al., 1993).

4.2.1. Kultiva¢ni metody

Tkéanové kultury jsou
zakladem pro virologickou laboratof,
umoziuji péstovani vétSiny  virQ.
Tkanova bunka je oznaceni pro
buiiku, tkan nebo organ, které jsou
pestovany in vitro. Oc¢kovani virem
probiha aZ po vytvofeni monolayeru
tkanovych bunck. Bunky se inkubuji
pti 35 — 37 °C. ProhliZeni postizenych

bun¢k probihd pod mikroskopem,

Obrazek 3 - Syncytium — Cytopaticky efekt HIV

protoze buika postizena virem se _ (Dostupne z: o
http://pathmicro.med.sc.edu/lecture/images/multinuc.jpg)

vétSinou zméni a vznikne cytopaticky

efekt, ktery mize byt typicky pro urcity virus. Diky cytopatickému efektu miizeme virus urcit.
Pokud ndm nenapovi cytopaticky efekt, provedeme dalsi testy nebo kultivace na jiné tkanové
kultufe (Votava, 2000). V diagnostice HIV se vyuzivaji pro tkanové kultury piedev§im
mononuklearni buiiky periferni krve (Sejda et al., 1993). Za cytopaticky efekt viru

povazujeme zménu buiiky, ve které se virus pomnozil a je patrny pii prohlizeni bunék tkanové
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kultury pod mikroskopem (Votava, 2000). Charakteristickym jevem pro cytopaticky efekt

viru HIV je bunééna faze, kdy vznikne mnohojaderny utvar - syncytium (Hunt, [online]).

4.2.2. Detekce antigenu p24

Protein p24 je nejCastéjSim antigenem vyvolavajicim protilatkovou odpovéd na
infekci HIV. Nadbytek proteinu p24 je produkovan brzy v prubéhu infekce a muze byt
detekovan v krvi. Pokud je vSak HIV vtéle plné rozvinut, tento antigen dosahuje
nem¢fitelnych hodnot. Diky nizké senzitivité a pouziti pouze na pocatku infekce HIV neni
mozné tento test uzivat pro bézné ucely, ale stava se soucasti testl Ctvrté generace. Tyto testy
kombinuji stanoveni antigenu p24 a stanoveni protilatek. Dochazi tak ke sniZeni
a presngj$i diagnostiky HIV. Jedna se o pomérné novou metodu testovani HIV. Ve Spojenych
statech americkych bylo prvni takovéto testovani schvaleno FDA v roce 2010 (HIV testing,

[online]).

Detekce antigenu p24 probiha v infikovanych bunkach, nejcastéji mononukledrech
pomoci testl znaCenych protildtek jako je EIA nebo IFT, cytochemickych reakcich -
peroxidazova reakce a pomoci molekularné - biologickych metod. Pokud testujeme v télnich

tekutinach, vyuzivaji se testy EIA (Sejda et al., 1993).

4.2.3 Elektronova mikroskopie

Elektronovd mikroskopie zaujimad ve virové
diagnostice své pevné misto. Spolehlivé a rychlé
stanoveni virionll pfimo ve vySetfovaném materidlu
umoziuje technika negativniho kontrastu. Tato technika
je napomocna u vSech vird, jejichZ kultivace se zatim

nedaii (Votava, 2000).

Obrazek 4 - Virus HIV pod
elektronovym mikroskopem
(Dostupné z: imunoelektronova mikroskopie s pouzitim riznych
http://cs.wikipedia.org/wiki/Soubor:
HIV-
1 Transmission_electron_micrograp
h_AIDS02bbb_lores.jpg)

Dalsimi technikami uzivanymi v diagnostice jsou
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barvicich technik a rastrovaci elektronova mikroskopie (Sejda et al., 1993).

4.3. Prukaz virového genomu

Priikaz virového genomu patii mezi metody piimé diagnostiky. Vyuziva molekularné -
biologické metody jako je in situ hybridizace, blottingové metody, PCR a jiné. Prukaz opét
probiha v mononuklearnich buiikach periferni krve (Sejda et al., 1993).

4.3.1. Plasma Viral Load

Tento test je znam také jako HIV NAAT (HIV nucleic acid amplification test).
Vyhodou tohoto testu je, ze umoziuje stanoveni HIV infekce i bez 2-3 tydenniho okna, které
potiebuji testy sérologické. V podstaté se jedna o stanoveni virové naloze (mnoZstvi nukleové
kyseliny viru) v krvi pomoci PCR (polymerase chain reaction) testu. Plasma viral load neni
uzivan bézné, ale je velmi napomocny pii testovani novorozencil, ktefi maji matciny
protilatky i n€kolik mésici po porodu a neni u nich mozné provést testy zalozené na
protilatkach. Také je uzivan ve vétsiné rozvinutych zemi ke screeningu HIV. Divodem pro¢
neni tak Casto uzivan je jeho finanéni nakladnost, slozitd administrativa a interpretace (HIV

testing, [online]).
4.3.2. Amplifikace RNA

Pomoci amplifikace RNA miiZeme sniZit diagnostické okno na 8 dnl. Tato metoda je
pro pouziti v HIV diagnostice ve fazi vyzkumu a je testovano pouze nékolik komercnich
testovacich sad na dobrovolnicich. Tato metoda byla zavedena v ramci novych metod, které

maji byt rychlé, levné, pohodIné a hlavné spolehlivé (Diagnostika AIDS, [online]).

4.4. Neprima diagnostika

Nepiima diagnostika se uziva pro béZznou mikrobiologickou diagnostiku a preventivni
vySetfovani krevnich déarct. Pokud jsou vhodné vybrané screeningové testy doplnény testy
konfirma¢nimi, dostaneme spolehlivé vysledky pro diagnostiku HIV i studium prevalence
onemocnéni v populaci (Sejda et al., 1993).
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Nepiima diagnostika je diagnostika pomoci detekce specifickych protilatek. Patii sem
vySe zminéné screeningové (EIA, aglutinacni testy, cytochemické testy a rychlé orientacni
testy EIA) a konfirmacni testy (Western blott, imunofluorescenc¢ni test, fytochemické testy a
jiné), dale pak prukaz IgM protilatek (EIA, imunofluorescence), neutraliza¢ni protilatky a

také cilena sérologie (,,site directed technology) (Sejda et al., 1993).

4.4.1. ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay)

Prvnim testem pii podezieni

na infekci HIV je ve vétsiné piipadu

ELISA  (Diagnostika  AIDS, |__ __ | |_____| |.____| |.__._._
[online]). ELISA je nejznaméjsi . | - -
metodou imunoenzymatickych : : = .. 558 ® "W R -
technik (EIA). ,, Imunoenzymatické it el |emmme]  |ese me e
postupy (enzyme immunoassay) -5* & RN

v S I Yndv S g
vychazeji ztoho, ze na molekuly A A A A » )t _%?t

protilatek Ize kovalentn¢ navazat
molekuly enzymu, aniz se porusi
funkce enzymu ¢i protilatek vazat

antigen. Vybirdme si enzym, jenz

katalyzuje vznik viditelného

Obrazek 5 - ELISA
(Dostupné z:
http://virus.usal.es/web/demo_microali/enterotoxina/imagenes
/portada.jpg)

(zbarveného) produktu ze substratu.

Pak muzeme nejen prokazat
pfitomnost hledané reakéni slozky
(antigenu nebo protilatky), ale stanovit i jeji mnozstvi (Votava, 2000).

K prikazu antiHIV protilatek se bézné uziva kompetitivni ELISA. Jamka
mikrotitraéni desticky je nejprve senzibilizovan protildtkou, na tuto protilatku je teprve
navazany antigen a k tomuto antigenu se pfida vzorek s konjugatem proti antigenu. Protilatky
ptitomné ve vzorku s konjugatem soutézi 0 antigen. Pokud je tekutina v dilcich nezbarvena

jedna se o pozitivni vysledek. Tedy 0 pritomnost protilatek antiHIV (Votava, 2000).
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Vyhodou metod ELISA je moznost automatizace, kterda umozni velké mnozstvi
vySetfenych vzorkl a univerzélnost (Ize ji vyuzit k detekci takika vSech mikrobl a prokazat
protilatkovou aktivitu ve vSech tfidach imunoglobulini). Pro infekci HIV je metoda HIV

dokonce standardizovana (Votava, 2000).

Existuje technika cilené sérologie, ktera pomoci EIA metod detekuje protilatky proti
jednotlivym antigennim komponentim HIV. Vyuziva se pfesné specifikovanych determinant

pro EIA ziskanymi chemickou syntézou nebo genovymi manipulacemi a Western blotting

(Sejda et al., 1993).

4.4.2 Imunofluorescencni test

Podstatou imunofluorescen¢niho testu je imunofluorescence. Jedna se o sérologickou
reakci s jednou slozkou znacenou fluorescenénim barvivem. Odecet vysledkti probiha pod
fluorescenénim mikroskopem. Nepiima fluorescence je jednou z nejcastéjSich forem této
metody. Neptimou fluorescenci lze pouzit k prikazu agens, ze kterych mizeme vytvofit
preparat na podloznim skle. Podobné jako U imunoenzymatickych metod ji lze prokazat
protilatky z riznych tfid imunoglobulin. Nevyhodou oproti imunoenzzymatickym metodam
je jeji pracnost, nemoznost automatizace, subjektivni odecitani vysledkii a namahani zraku.
Protoze tato metoda neumoziuje automatizaci a neda se s ni tedy vysetfit vétsi pocet vzorkl
najednou, pouziva se spiSe jako konfirmacni test. Kromé diagnostiky HIV se pouziva jako

konfirmacéni test v diagnostice syfilis (Votava, 2000).

4.4.3. Western Blotting

Jedna se o molekularné-biologickou techniku, ktera je v diagnostice HIV uzivana jako
konfirmacni test pii pozitivnim nalezu HIV protilatek. ,,Purifikovany HIV se nejprve rozdéli
pomoci elektroforézy na polyakrylamidovém gelu na proteinové a glykoproteinové frakce
liSici se molekulovou hmotnosti. Rozdé€lené¢ frakce se pak -elektroforeticky pfenesou
(,,presaji) na nitrocelulézovou membranu. Takto vznikla replika virového elektroforegramu
se rozstiitha na uzké pasky tak, aby kazdy pasek obsahoval vSechny rozdélené frakce. Na
pasky se pak nanaseji zkoumana séra. Obsahuje-li vzorek protilatky proti HIV, navazou se
jednotlivé antigeny v misté, kde pasek obsahuje piislusnou frakci. Navazané protilatky se pak

dokdzou imunoenzymaticky, pomoci konjugatu znacené¢ho napt. peroxidazou a vhodného
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substratu. V pozitivnim ptipad¢ se na pasku objevi ptficné barevné prouzky. Kazdy prouzek
odpovida ptitomnosti protilatky proti pfislusnému virovému antigenu. V piipad¢ protilatek
proti HIV jsou diagnosticky prikazné prouzky odpovidajici frakcim oznacovanym podle
hmotnosti v kilodaltonech jako p24, p31, gp41, gp120/ gp160 (Votava, 2000).“

Pomoci Western blottu lze prokazovat protilatky tfidy IgM, a tedy ho pouzit k dikazu
cerstvé infekce (Votava, 2000).

Western blott patii mezi konfirmacni testy, to znamena testy zaméfujici se na
potvrzeni reaktivniho vysledku screaningovych testli. Terénni laboratot pii reaktivité¢ vzorku
metodami ELISA zasila sérum ke konfirmaci do NRL pro HIV, hlasi reaktivitu vzorku

oSetiujicimu lékafi. V NRL je provedena konfirmace reaktivity.

e V piipad¢ pozitivni reakce je vzorek prohldSen za pozitivni a hlaSen zpét do laboratote

e Pouze 2 % testll western blott jsou faleSn¢ pozitivni.

e Pokud je western blott negativni, hodnotime to jako nepfitomnost infekce a jedinec je
HIV negativni. Pfi tomto vysledku se doporucuje opakované testovani. Je to dulezité
hlavné€ u lidi, ktefi maji rizikové chovani nebo Ziji v rizikovych skupinach. Je také
mozné, Ze je pacient zrovna v diagnostickém oknu a protilatky se jeSt¢ nemohou
prokazat.

e Tento test muze mit i neurcity vysledek (detekce pouze nékterych protilatek
nevyhovujicim pozitivité€), coZ mlize mit fadu pfi¢in. V pocatcich infekce se tvori
nedostate¢né mnozstvi protilatek pro detekci, v pozdni fazi infekce nezachytime
protilatky proti jadernym proteinim. Néktefi jedinci mohou vykazovat zkiiZzené reakce
se specifickymi HIV-1 peptidy nebo rekombinac¢nimi antigeny (Diagnostika AIDS,
[online]).

4.4.4 Virus neutraliza¢ni test

Neutralizacni test se neuzivd k dilkazu protilatek, ale k blizSimu urceni virovych
izolata. Pracnost a nakladnost vyvazuje vysoka specifita. Pouzivaji se neutraliza¢ni protilatky.
Ty zbavi virus infek¢nosti tim, ze se na n& vyvazou a k potvrzeni dojde na vhodnych

vnimavych objektech (Votava, 2000). Jako vnimavy objekt mohou poslouzit citlivé bunécné
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linie. U HIV diagnostiky se uziva fada technik neutraliza¢nich protilatek: neutralizace tvorby

syncytii a plak - redukéni techniky (Sejda et al., 1993).

4.4.5. Rychlé testovaci soupravy a domaci sady

Rychlé¢ testy jsou zalozeny na
principech bézného testovani, jako jsou
stanoveni protilatek a antigenti nebo testy
ctvrté generace. Vyhodou je, Ze se vzorky
k analyze nemusi zasilat do laboratote, ale

poskytnout vysledek do 20 minut. Neni

tteba vysoce proskoleného persondlu,

jejich pouziti je velmi snadné. Vyuzivaji

Obrazek 6 - Oraquick HIV — % test kit

(Dostupné z: jak krevnich vzorkd, tak slin a jsou stejné
http://www.avert.org/apps/media_gallery/files/images/ ) )
2288/oraquick-hiv-12-test-kit-web.jpg) presné jako laboratorni metody. Pokud je

takovyto test reaktivni, potvrzuje se

konfirma¢nim testem (HIV testing, [online]).

Tyto testy zahrnuji rizné nosie protilatek a antigeni jako je imunoassay nebo
latexova aglutinani reakce a jsou vyuzivany piedevSim v severoafrickych zemich jako

alternativa testu ELISA a Western blottu (Diagnostika AIDS, [online]).

V nékterych zemich je mozné pouzit domdaci testovaci a vzorkovaci sady. Se
vzorkovaci sadou si lidé mohou odebrat vzorek (nejcastéji krve) a poté ho sami zaslat do
laboratofe na vySetfeni. Béhem par dni si zavolaji pro vysledek, a pokud by vzorek byl
pozitivni, zkuSeny personal poskytne dalsi informace a podporu. Podle UNAIDS by tyto testy
byly ¢asteénym feSenim pro zemé, kde spousta lidi, zijicich s HIV, nezna svij status. Studie
v Keni ukazaly, Ze lidi, ktefi pouzili domaci testovani a maji pozitivni vysledek, je pak

jednodussi presvédcit, aby zahajily 1é¢bu (HIV testing, [online]).

Na druhou stranu existuji 1 zemé¢, kde je zakédzano prodavat tyto domaci sety. Jedna
Zobav se tyka vyroby faleSnych testovacich seti, a také je nutné zajistit spravnost a

pravdivost takovychto vysledkt (HIV testing, [online]).
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Pro terénni pracovniky a samotestovani lze vyuzit I neinvazivni testy vyuzivajici
detekce IgG protilatek testem ELISA. Jako vzorky poslouzi mo¢, sliny nebo vaginalni sekret.
Nevyhodou je nizsi schopnost detekce. Naopak vyhodou se zdad byt mensi riziko komplikaci
jak pro pacienta, tak personal a hlavné pohodlnost takovéhoto testovani a vyssi ochota ke

spolupraci u lidi z rizikovych skupin (Diagnostika AIDS, [online]).

Obriazek 7 - Neinvazivni domaéci test HIV
(Dostupné z: http://www.test-kit-mart.com/products/std-test-kits/hiv-oral-test-kit2/)

4.5. Interpretace sérologickych nalezi

Zakladem dobré a pfesné diagnostiky je spravné interpretace sérologickych nalezi.
Pozitivni nalez antiHIV protilatek mtize mit dalekosahly dopad nejen na pacienta. Nicméné
pokud opravdu nalezneme u jedince tyto protilatky, neznamena to jesté, ze jedinec vyslechne
diagnozu AIDS. Stejné tak negativni ndlez nemiize tuto diagnoézu vyloucit. Hodnotitel musi
brat také na védomi, ze primérnéa doba néstupu protildtek miize byt odlisna od primérné doby

néstupu protilatek a viechna omezeni diagnostické metody (Sejda et al, 1993).

Dle Sejdy et al. (1993) nélez antiHIV protilitek neznamena diagnézu AIDS, ale

stanovi, Ze vySetfovany:

1. je infikovan HIV
2. je infek¢ni a miize infekci zndmymi zplisoby prenaset
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3. Vv ptipad¢€, ze je bez klinickych ptiznakli, neni jasné, zda viibec nebo za jak
dlouho onemocni AIDS
4. ma-li klinické ptiznaky onemocnéni, nalez antiHIV protilatek, potvrzuje

diagnozu AIDS

Absence antiHIV protilatek znamena, Ze vySetiovany:

1. neni infikovan HIV

2. teoreticky mize byt infikovan velmi kratce pied vySetfenim (nedoslo jesté
k sérokonverzi), a mize byt tedy infek¢éni- nutno piihlédnout
k epidemiologické anamnéze, event. VySetfeni opakovat, zejména u osob
S vysokym rizikem infekce

3. muize byt vterminalnim staddiu AIDS, kdy u nékterych nemocnych klesaji

protilatky k neméfitelnym hodnotdm

Nejasny vysledek znaci, Ze vySetfovany:

1. reaguje s nékterou z antigennich determinant HIV ve Western blottu, nespliuje
vSak kritéria pozitivniho nalezu HIV v tomto testu a nemtze byt oznacen jako
HIV pozitivni

2. pravdépodobné z nejriznéjSich divodii reaguje nespecificky s proteiny stejné

molekulové hmotnosti, jakou vykazuji né€které proteiny HIV
U o0sob s nejasnym nalezem je nutno vySetieni opakovat ve vzorku séra odebraném za

3-6 mésicl po prvém vySetfeni. Osoby s nejasnym nalezem se vyfazuji s darcovstvi Krve,

organtl a spermatu.
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ZAVER

Vyvoj diagnostiky onemocnéni virem HIV byl od objevu etiologického agens
pomérné rychly. Rozvoj novych diagnostickych technik souvisi s rozvojem novych poznatki
o viru HIV i metodach diagnostiky. Laboratorni diagnostika od osmdesatych let, kdy byl virus

HIV objeven jako nové etiologické agens, vyrazné pokrocila.

I pfes rozvoj novych diagnostickych metod, centralni metody diagnostiky zlstavaji
stejné. Nejprve jsou stanoveny protilatky pomoci imunoenzymatickych testi ELISA. Tyto
vysledky jsou dale potvrzeny konfirma¢nimi testy, jakym je tiecba Western blotting. Je pravda,
7Ze imunoenzymatické testy proSly svym vyvojem, to ale na principu stanoveni moc
nezménilo. M¢nil se pouze format a snizovalo se diagnostické okno imunoenzymatickych
testt. Novymi pfistupy v diagnostice jsou rychlé testy a domaci testovani. Urcita snaha je i

V oblasti neinvazivnich testd. Vzdy je ale nutné zajistit spravnou interpretaci vysledki.

Virus HIV stale ztstava velkou hrozbou pro cely svét. Dosud se nepodatilo objevit
ucinny 1€k, ktery by nemocnym dal nadé¢ji, ze se vyléci. Neexistuje také vakcina, kterd by
umoznila prevenci v nejohrozenéjSich skupindch lidi. Pocet piipadli onemocnéni i pies

veskerou snahu stale narusta.

Vyvoj poznatkti o HIV/AIDS a jeho diagnostice jde stale doptedu. Nesta¢i nez doufat,
ze jednoho dne nalezneme ucinnou 1écbu tohoto zakefného onemocnéni, budeme mit vakcinu,
ktera by zabranila rozvoji tohoto onemocnéni a metody diagnostiky, které se budou nadale
zlepSovat, aby byla diagnéza onemocnéni moznd, co nejdiive. Neustala snaha odbornik
V této oblasti m¢ utvrzuje o tom, Ze jednoho dne lidstvo to, jak se tohoto zakeiného viru

zbavit. K tomuto cili vSak vede jesté dlouha cesta pokusi a omyld.
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