Problematika HIV/AIDS v détstvi a adolescenci
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Pandemie HIV/AIDS zGstéava celosvétovym problémem. Pocty nové HIV infikovanych osob se stéle zvysuji. Vysoké procento HIV pozitivnich
Zen Uzce souvisi se stoupajicim po¢tem infikovanych déti. V Ceské republice je pouze 6 déti nakazenych transmisi od matky a 8 déti bylo infi-
kovano krevnimi derivaty pfed rokem 1986. U adolescentt je nejcastéjsim zplsobem nakazy nechranény sex nebo intravendzni aplikace drog.
HIV pozitivni déti i adolescenti, pokud jsou v€asné diagnostikovani a spravné léceni, se dozivaji nékolika desitek let v celkové dobrém stavu.
Kromé klinického priibéhu onemocnéni v détském véku popisujeme v nasem sdéleni moznosti prevence prenosu infekce z matky na dité
i postexpozi¢ni profylaxe po rizikovém chovani. Sou¢asné popisujeme epidemiologickou situaci v Ceské republice.
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HIV/AIDS issue in childhood and in adolescence

Pandemic HIV/AIDS infection persists as a global problem. The number of newly infected persons is still growing. A high percentage of
HIV positive women is related to increasing number of infected children. There are only 6 HIV positive children with mother to child trans-
mission in the Czech Republic. Other 8 children were infected the blood derivatives before 1 986. Unsafe sex and intravenous drug abuse
is the most frequent way to HIV transmission in adolescents. HIV positive children and adolescents survive for a few decades in good
health condition when they are diagnosed early and they are treated properly. We describe course of disease in childhood, mother to
child transmission prevention and post-exposure prophylaxis for high-risk behavior in our article. We also describe epidemiological

situation in the Czech Republic.
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Uvod

Pandemie HIV/AIDS trva 30 let (1). Béhem té-
to doby doslo k rozsffeni nemoci z plvodné
rizikovych skupin homosexudlné orientovanych
muzU a intravendznich uZivateld drog na dalsf
osoby. Pres promiskuitni jedince, zejména se-
xudlni pracovniky a pracovnice, se virus pre-
nesl na jejich sexudlni partnerky a partnery.
Vzhledem ke zvyseni cetnosti pfenosu HIV
heterosexudInim stykem se zvysuje pocet
infikovanych Zen a déti. Syndrom ziskaného
imunodeficitu u déti byl poprvé popsan v roce
1982 (1).

Prestoze 2/3 infikovanych lidf Ziji v subsa-
harské ¢asti Afriky, je vzhledem k obrovskému
poctu infikovanych vyznamné vysoky i pocet
nemocnych v ostatnich ¢astech svéta. Podle
zpravy WHO v roce 2010 Zilo na celém svété
celkem asi 34 miliond lidf infikovanych virem
HIV (odhad 31,6-35,2 milion0). Z nich bylo
kolem 16,8 milion0 Zen a 3,4 milionu détf
mladsich 15 let. Pocet nové infikovanych osob
je za rok 2010 odhadovan kolem 2,7 miliont
(2,4-2,9 miliont). Z nich pak bylo asi 390 tisic
déti do 15 let véku. Pocet Umrti na AIDS v ro-
ce 2010 byl kolem 1,8 milion& osob (odhad
1,6-1,9 milion0), z ¢eho? bylo asi 260 tisic détf
do 15 let véku (2).

Pavodce

Pdvodcem je lidsky virus imunitni nedo-
statec¢nosti (HIV — human immunodeficiency
virus), RNA virus ze skupiny retrovirl. Je schopen
reverzni transkriptdzou pfepsat svou genetickou
informaci do DNA a integrovat se do jadra hos-
titelské buriky.

Epidemiologie

Zpocatku se u déti ¢asto uplathoval pre-
nos viru krvi a krevnimi derivaty, nejvice byli
infikovani hemofilici. Dnes vice jak 90 % déti
infikovanych HIV ziskalo infekci pfenosem od HIV
pozitivni matky. Cetnost prenosu infekce z matky
na dité kolisa od hrozivych 259% u nelécenych
Zen az k6-8% u zen, které podstoupily profylaxi
a lé¢bu onemocnéniv téhotenstvi a béhem po-
rodu. V soucasnosti se riziko prenosu HIV infekce
zmatky na dité pfi dsledné vedeném profylak-
tickém programu béhem téhotenstvi, porodu
a dodrzovani zdkazu kojeni sniZilo na 2-4%
(1). KvertikdInimu prenosu infekce HIV na dité
dochézf asi z 1/3 béhem ¢asnéjsiho stadia té-
hotenstvi. Ve zbyvajicich 2/3 je dité infikovédno
v pozdnich stadiich gravidity, a pfedeviim bé-
hem porodu (az 67 % v rozvojovych zemich).
K dalsimu pfenosu infekce na dité dochazi bé-
hem kojeni (asi v 10-14%) (3). Ale i v détském
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véku pfipada v Gvahu prenos infekce HIV/AIDS
pohlavnim stykem a sdilenim kontaminovanych
jehel a strfkacek u narkoman ¢i aplikact infiko-
vané krve a krevnich derivatC. Posledni pfichazf
v Uvahu v rozvojovych oblastech s vysokym
vyskytem této infekce. Nutno vyloucit i moznost
zneuzivani ditéte ¢i mladistvého.

Patogeneze

Virus infikuje buriky, které na svém povrchu
exprimuji CD4 receptory. Po vstupu do bunky
je RNA virus v cytoplazmé pomoci enzymu re-
verzni transkriptazy pfepsan na provirovou DNA,
kterd pronika do bunéc¢ného jadra a plsobenim
enzymu virové integrazy se integruje do DNA
hostitelské buriky. Na pocétku infekce je vyso-
ka mira virové replikace. V této dobé se mohou
objevit klinické zndmky primoinfekce jako faryn-
gitida, lymfadenitida, subfebrilie nebo exantém.
Imunitni odpovéd organizmu replikaci viru snizi
a nasleduje faze asymptomaticka, kdy se virus
mnozi zvIasté v lymfatickych uzlinach, ale maze
proniknout i do bunék CNS a fady dalSich orga-
nt. Cilové bunky jsou replikaci viru usmrceny.
Chronicka féze infekce je charakterizovana po-
stupné se prohlubujicim stavem imunodeficitu
a extrémneé vysokou replikaci viru po jejim zhrou-
cenl. Rychlost progrese infekce do kone¢ného
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stadia imunodeficitu (AIDS) je zavisla na véku,
pohlavi, zplisobu ziskani infekce a genetickych
predispozicich jedince. Nejrychlejsi progrese je
pfi ziskani infekce krevni cestou, rychlejsi je u zen,
v détském a ve vyssim véku (4).

Diagnostika

Diagnostika HIV pozitivity u ditéte HIV pozi-
tivni matky v raném véku je obtizna, protoze dité
ma pozitivni anti-HIV protilatky, které prestoupily
placentou a které pretrvavaji az 18 mésicd.

Zé&kladnim vysetfenim je prlikaz anti-HIV pro-
tildtek. U novorozence HIV pozitivni matky nelze
pii ndlezu specifickych IgG protilatek rozhodnout,
zda jde o projev prenatdlni infekce, nebo o pre-
nesené matefské protildtky. Matefské protilatky
vymizi postupné do 18 mésict véku ditéte, U déti
mladsich 18 mésicl je proto diagnostika infekce
HIV zaloZena na prikazu virového genomu v kr-
vi aevent. v placenté. Pfi transmisi infekce intra
partum jsou ale virové testy v prvnich dnech
Zivota negativni, proto se vysetieni provadéji
nejen po porodu, ale i ve véku 1, 2, 3 a 6 mésict
a dale dle konkrétni situace. HIV exponované dité
vyfazujeme z evidence azv 18 mésicich véku,
kdy je definitivné potvrzena negativita virového
genomu i specifickych protilatek.

Vysetfeni v CR indikuje specializovany lékaf
AIDS centra Na Bulovce a biologicky material
(krev, plazma) je vysetiovan v Narodni referencni
laboratofi pro AIDS problematiku ve Statnim
zdravotnim Ustavu v Praze.

Klinicky prabéh

Onemocnéni HIV/AIDS progreduje u nelé-
Cenych déti v porovnani's dospélymi podstatné
rychleji. U détfinfikovanych vertikalné mdze byt
pribéh infekce odlisny. U transplacentarni trans-
mise probihd HIV infekce velmi rychle s brzkym
vyskytem oportunnich infekci a déti vétsinou
umiraji béhem prvniho roku Zivota. Pomaly prd-
béh HIV infekce je castéjsi spise u déti infikova-
nych perinatalné. Vétsina déti bez Ié¢by zmira
v predskolnim véku, ale az 5% infikovanych déti
zUstava jesté v 5 letech asymptomatickych.

Podle CDC klasifikace HIV infekce u déti
<13 let rozlisujeme kategorie podobné jako
u dospélych podle klinickych symptom( a stavu
imunodeficitu. Podle kliniky oznacujeme katego-
rie N, A, Ba C: N —Zadné symptomy, A — mirné,
B — stfedni a C — téZké symptomy. Podle imu-
nologie rozlisujeme kategorie 1,2 a3: 1 - bez
imunodeficitu, 2 — mirny imunodeficit a 3 — tézky
imunodeficit (1, 5). Stupen imunodeficitu je de-
finovany poc¢tem CD4 T lymfocytl v zavislosti
na véku ditéte. Od 6 let véku odpovida imuno-

logicka klasifikace klasifikaci dospélych. Klinickou
aimunologickou klasifikaci onemocnéni HIV/
AIDS podrobné zobrazuji tabulky 1 a 2.

Témeér u 2/3 déti ve stadiu A nebo B se ob-
jevuji nespecifické pfiznaky HIV infekce.

Indikdtorem HIV infekce u kojencl je prede-
vsim neprospivani, lymfadenopatie, hepatopa-
tie, splenomegalie a prdjmy. Pozdéji se objevuji
pfiznaky onemocnéni dutiny Ustnf (kandiddzy,
herpetické infekce, chlupaté leukoplakie jazyka)
¢i zdufeni pfiusni ZIazy. Bézné jsou i nejrlznéjsi
kozni afekce — dermatomykdzy, seborrhoicka
dermatitida, herpetické infekce apod. Velmi ¢as-
té jsou bakteridlni a virové pneumonie v¢etné
lymfoidnf intersticidlni pneumonitidy (LIP).

Pokracuijici replikace viru vede k destrukci jak
bunécné, tak i humoraini imunity. Pokles CD4 T
lymfocytl pod 15% je spojen s vyskytem opor-
tunnich infekci a vyznamna polyklondini hyper-
gamaglobulinemie je zodpovédna za vyskyt téz-
kych bakteridlnich infekci. Vysledkem progrese je
stadium onemocnéni C, které je charakterizovano
oportunnimi infekcemi. Hlavni pficinou umrtf
détf ve stadiu AIDS je pneumocystova pneu-
monie ¢&i u dospélych vzacna cytomegalovirova
pneumonie. V posledni dobé stoupd predevsim
v rozvojovych zemich vyskyt smrtelnych infekci
vyvolanych Mycobacterium tuberculosis. Infekce
zpUsobené Mycobacterium avium-intracellulare
probihaji jako zdvazna diseminovand onemoc-
néni. Kzadvaznému postizeni nervového systému
dochédzi asi u 40% déti ve stadiu C. Progresivni HIV
encefalopatie vede k retardaci psychomotorické-

ho vyvoje, postupné ztrate verbalnich schopnosti,
k apatii a ke spasticité. Vzacna je naopak moz-
kové toxoplazmdza, kryptokokova meningitida
nebo cytomegalovirova retinitida. V disledku
poruchy vyzivy vyvolané chronickymi prljmy
nejriznéjsi etiologie dochézi ke kachexii a k po-
ruchadm rlstu, ¢asta je lipodystrofie. Z nador je
nejcastéjsi primarni mozkovy lymfom.

Lécba

Terapie HIV pozitivnich détf je vedena speci-
alizovanymi pracovniky AIDS center. Lé¢ba u HIV
pozitivnich détf do véku dvou let (v USA do véku
jednoho roku) je plné indikovana s pouZitim tif
Ucinnych antiretrovirotik nejméné ze dvou raznych
lékovych skupin. Hovoifme o kombinované antire-
trovirové terapii (CART). U starsich déti je zahajenti
|é¢by indikovano v zavislosti na véku, podle vysled-
kd imunologického vysetreni — poc¢tu CD4 lymfo-
cytd, podle velikosti virové naloZe a v souvislosti
s klinickymi pfiznaky, jako je prftomnost koinfekcf
(hlavné virové hepatitidy B nebo C), opakovana
infekéni onemocnénti a pritomnost oportunnich
infekci. Mdme moznost volby ze tif skupin 1ékd:
nukleosidové inhibitory reverzni transkriptdzy
(NRTI), nenukleosidové inhibitory reverzni tran-
skriptdzy (NNRTI) a inhibitory protedz (Pl). Nové
skupiny 1ékd, které jsou studované u dospélych,
zatim v pediatrické praxi bézné pouzivany nejsou.

Cilem lé¢by je snizeni virové ndloze na méné
jak 50 kopii/ml. Indikace k zahdjeni cART u détf
zobrazuje tabulka 3. K 1é¢bé patii také profylaxe
oportunnich infekci. Profylaxi pneumocystové

Tabulka 1. Klinické kategorie onemocnéni HIV/AIDS (1, 5)

Stupen tize symptomu

A - mirny B - stifedni

C - zavazny (AIDS)

lymfadenopatie >0,5cm
na vice nez 2 mistech

zmeény KO: trombocytopenie,
anemie, neutropenie

kandidoza: jicnu, trachey, bronchd

hepatomegalie

bakteridIni meningitida

opakované sepse

splenomegalie pneumonie

CMV nemoc

dermatitidy sepse

HIV encefalopatie

otoky parotickych 7laz

lymfoidni interst. pneumonitida

generalizace HSV

rekurentnf infekce HCD kardiomyopatie

TBC, atyp. mykobakterioza

perzistujicl infekce HCD hepatopatie

toxoplazmdza mozku

sinusitidy

prdjmy chron. nebo rekurentni

kryptokokoza

otitidy

teplota déle jak 1

mésic Kaposiho sarkom

Tabulka 2. Imunologické kategorie HIV/AIDS podle CD4 lymfocytl (1, 5)

Vék <12 més. 1-5 let 6-12 let
Imunodeficit pocet/pl % pocet/pl % pocet/pl %
Bez imunodeficitu >1500 >25 >1000 >25 >500 >25
Mirny imunodeficit 750-1499 15-24 500-999 15-24 200-499 15-24
Tézky imunodeficit <750 <15 <500 <15 <200 <15
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pneumonie zajistujeme cotrimoxazolem pfi po-
klesu CD4 pod 20%. K prevenci Mycobacterium
avium-intracellulare komplex je mozno pouZit
rifabutin nebo alternativné azithromycin ne-
bo claritromycin. Déti jsou ohrozeny i infekcf
Mycobacterium tuberculosis. Pfestoze WHO dopo-
rucuje pouZzitf BCG vakcinace u HIV pozitivnich
déti Zijicich ve vysokém riziku tuberkuldzy, je
v podminkach rozvinutych zemi BCG vakcinace
u HIV pozitivnich pacientd kontraindikovana
(1,5). Plogna BCG vakcinace byla v CR vyhlaskou
€.299/2010 s Uc¢innosti od 1. 11. 2010 nahrazena
selektivn{ vakcinaci déti rizikovych skupin.

Prevence prenosu infekce HIV/AIDS
z matky na dité

Prenos infekce z matky na dité je pravdépo-
dobnéjsi, kdyZz je matka v pokrocilém stadiu one-
mocnéni, ma vysokou virovou naloz (VL — pocet
RNA HIV-Tkopii/1 ml plazmy) a nizky pocet CD4
lymfocytl. Prevence pfenosu infekce z matky
na dité v gravidité je i v rozvojovych zemich stéle
dostupnéjsi. Od roku 1994 je to podavani antire-
trovirovych léCiv, nejlépe zidovudinu, od 15. tydne
gestace. V poslednich letech se podava kombi-
nace zidovudinu s lamivudinem, event. u Zen
v pokrocilém stadiu HIV infekce v kombinaci s pro-
tedzovymiinhibitory. Béhem porodu je zidovudin
podavan intravendzné. Nasleduje lé¢ba novoro-
zence opét zidovudinem po dobu az 6 tydn(
(1). Od roku 1999 byl doporuc¢ovan u viech HIV
pozitivnich Zen porod cisafskym fezem, protoze
doba od ruptury plodovych blan do ukoncent
porodu delsi nez 4 hodiny zvysuje riziko pfenosu
HIV z matky na dité 4 x (6). Pokud mé Zena VL
RNA HIV nulovou a dobry imunologicky profil
a nejsou ocekavany zadné porodni komplikace,
doporucuje se dnes jiz porod pfirozenou cestou.
V/ zemich, kde je dostupna bezpecna alternativa
kojen!, je indikovana uméla vyziva novorozence.
Viysledky preventivnich opatfeni jsou vyrazné.
Tomu odpovidé snizeni poctu novych piipadd
HIV pozitivity u déti ve vyspélych statech. V USA
v roce 2002 zilo 9300 détf ve veku do 13 let, které
byly infikovany virem HIV, ale nové diagnostiko-
vanych v roce 2002 bylo jen 92 (7).

Postexpozicni profylaxe

Riziko pfenosu infekce HIV po parenterél-
ni expozici kontaminovanou jehlou je 0,37 %
(1). Zalezi na hloubce expozice a velikosti in-
fekéni davky. Zdravotnickym pracovnikdm je
po poranéni profylaxe nabidnuta. Rozhodnut,
zda osoba bude uZivat antiretrovirotika, je jen
na nf samé a odmitnuti nema vliv na budouci
nasledky pracovniho Urazu. Podavana je mésic-

Tabulka 3. Indikace k zahajeni cART u déti (1, 5)
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Vék Klinicky prabéh

Virova naloz Pocet CD4 lymfocyta

0-12 més. véechna stadia jakékoliv nezavisle na CD4
12-24 més. BaC >100000 <25%
25-48 més. BaC >100000 <20%
>48 més. BaC >100000 <15%

ni terapie kombinace tif antiretrovirotik, jejichz
soucasti jsou nejcasteji zidovudin a lamivudin.
Pokud je zndma rezistence viru u pacienta, je-
hoz krvi doslo ke kontaminaci, byva terapie
nasazena podle citlivosti. Odbéry anti-HIV pro-
tildtek se provadéji po expozici, za 1, 3,6 a 12
mésicd. Stejnd postexpozi¢ni profylaxe mUze
byt nasazena i po rizikovém sexu, napfiklad
po znasilnéni.

Epidemiologicka situace
v Ceské republice

I'v Ceské republice trvale stoupd pocet HIV
pozitivnich osob. Péce o jejich zdravotni stav
probiha v AIDS centrech za spolupréce infekto-
logl a lékart dalsich specializaci. K 30. 6. 2012 je
v CRregistrovéno 1775 HIV pozitivnich ¢eskych
obcant a dale 354 cizincl s trvalym pobytem.
Z toho je Ceskych Zen 321 a dalsich 106 cizinek.
Z celkového poc¢tu nemocnych 391 doséhlo
stadia AIDS a z nich 256 jiz zemfelo. Pro pred-
stavu v roce 2011 bylo provedeno pres 900 tisic
vysetfenianti-HIV protildtek a bylo nové zjisténo
153 HIV pozitivnich osob (8). Rutinni vysetfeni
anti-HIV protildtek v gravidité provadéné od roku
1990 do 30.6.2012 odhalilo 77 Zen, které o svém
onemocnéni nevédély (8).

Péce o gravidni HIV pozitivni Zzeny probfha
v jednotlivych AIDS centrech, kterych je v CR
celkem osm. Porod HIV pozitivnich Zen a Ié¢ba
a sledovani jejich déti probiha jen v AIDS centru
Bulovka, Praha. V Ceské republice se do 31. 5.
2012 HIV pozitivnim matkdm narodilo 125 détf
(3 x dvojcata). U 3 z téchto dispenzarizovanych
déti byl prokdzan prenos infekce z matky na dité.
Pfenos infekce z matky na dité byl prokazéan
i v dalgich 3 pifpadech déti cizinek, které v CR
dispenzarizaci a profylaxi neprosly. Celkem bylo
v CR diagnostikovano 86 HIV pozitivnich déti.
To znameng, Ze dalSich 80 déti ziskalo HIV in-
fekci pred dosazenim 19. roku véku jinak nez
vertikdlnim prfenosem. Vékové rozlozeni détf
a mladistvych pfi stanoveni diagnézy bylo na-
sledujici: ve véku 0-4 roky byla HIV pozitivita
diagnostikovadna u 6 déti, ve véku 5-9 let u 4
détf, ve véku 10-14 let u 6 déti a ve véku 15-19
let u 70 mladistvych. Ctyfi mladistvi jsou ve sta-
diu AIDS (8).

Tabulka 4. HIV pozitivni mladistvi v CR podle
véku pfi dg. HIV pozitivity (9)

Vék dg. HIV pozitivity Pocet
0-4 6
5-9 4
10-14 6
15-19 70
Celkem 86

Zaveér

Onemocnénflidskym virem imunitnf nedo-
state¢nosti je v nasich podminkach sice vzacnéj-
$i, ale nikoliv raritni. Pozorujeme nérUst vyskytu
infekce u stale mladsich osob. S infekci se tedy
mazeme setkat jiz u adolescentd nedlouho
po zahdjeni jejich sexudiniho Zivota. Také je nut-
no na toto onemocnéni myslet u intravenéznich
uzivateld drog a u promiskuitnich osob, zejmé-
na ve spojeni s opakovanymi nevyjasnénymi
hore¢natymi infekcemi s lymfadenopatii nebo
protrahovanym kaslem, u chronickych prdjmad
a u pacientl s hmotnostnim Ubytkem.
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