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Lécba infekce HIV modifikovala plvodné smrtelnou infekci do typicky chronického onemocnéni s potiebou celozZivotni
[é¢by. U lé¢enych pacientl vsak nedochazi ke kompletni normalizaci imunitni aktivace, znamek zanétu a protrombotického
stavu. Tento stav je disledkem mnoha faktord, za hlavni pficinu je ale povazovana rezidualni produkce RNA HIV-1 a viro-
vych proteinl infikovanymi burikami v bunécénych rezervoarech. Perzistence imunitni aktivace/zanétu/protrombotického
stavu vede k patofyziologii ,sterilniho zanétu” a tzv. non-AIDS onemocnénim, kterd se u infikovanych manifestuji o jednu
az dvé dekdady dfive. Pfes veskera uskali a nezddouci sekundérni projevy antiretrovirotik dokézala lé¢ba infekce HIV zvratit
trajektorii fatalni pandemie a umoznila pfistoupit k terapeutickym modalitam, které byly jesté pred nékolika lety absolutné
nepredstavitelné. Transplantace solidnich orgdnt je pro pacienty s infekci HIV dnes zcela legitimni terapeuticka metoda
a vysoce supresivni [é¢ba umoznuje dokonce transplantaci od darce s infekci HIV. Nize uvedeny text predklada stru¢ny
prehled zakladnich uskali, ale i spécht soucasné vysoce supresivni lé¢by infekce HIV.
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Implications of highly suppressive treatment HIV infection

Treatment of HIV infection has modified the initially fatal infection into a typically chronic disease requiring lifelong treatment.
However, there is no complete normalization of immune activation, signs of inflammation and prothrombotic state in treated
patients. This condition is the result of many factors, but the main cause is thought to be the residual production of HIV-1
RNA and viral proteins by infected cells in cellular reservoirs. Persistence of immune activation/inflammation/prothrombotic
state leads to the pathophysiology of ,sterile inflammation” and so-called non-AIDS diseases, which manifest one to two
decades earlier in those infected. Despite all the pitfalls and unwanted secondary manifestations of antiretroviral drugs, the
treatment of HIV infection has managed to reverse the trajectory of a fatal pandemic and has made it possible to approach
therapeutic modalities that were absolutely unimaginable just a few years ago. Solid organ transplantation is now a completely
legitimate therapeutic method for patients living with HIV, and highly suppressive treatment even allows transplantation from
an HIV-infected donor. The text below presents a brief overview of the basic pitfalls, but also of the successes, of the current
highly suppressive treatment of HIV infection.
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Uvod

etiologif. Do poloviny 90. let minulého stoleti byl vyvoj infekce HIV

Pandemické siteni lidského viru imunodeficience (human immu-
nodeficiency virus, HIV) zacalo pred vice nez 40 lety a pres veskeré
pokroky v diagnostice i 1é¢bé pokracuje stale dal. Virus byl poprvé
identifikovan v roce 1983 a infekce HIV a jeji nejrozvinutéjsi stadium —
syndrom ziskaného imunodeficitu (acquired immunodeficiency syn-
drome, AIDS) se staly nozologickou jednotkou s presné definovanou

béhem nékolika let nekompromisné fataIni's jasnou progresf a jasnym
koncem. S dostupnosti efektivni [é¢by se jeji pribéh a epidemiolo-
gické souvislosti zdsadné zménily. Soucasna 1é¢ba nenf eradikacni,
ale pouze inhibi¢ni a supresivni, pfesto dokézala plvodné smrtelnou
infekci modifikovat do typicky chronického onemocnéni s potfebou
celozivotnf{ 1écby (1).
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Antiretrovirova terapie

Detailnéjsi objasnéni replikace HIV v hostitelské burice umoznilo
vyvoj 1éciv, kterd blokujf rizné faze Zivotniho cyklu viru nebo nékteré
receptory na jejim povrchu. Princip antiretrovirové terapie (antiretrovi-
ral therapy, ART) spocivé v kombinaci nékolika antiretrovirotik, jejichz
cilovymi vazebnymi misty jsou strategické virové enzymy v rliznych
fazich syntézy novych viriond. Antiretrovirotika blokujf produkci novych
viriond a Siteni infekce na dalsi buriky. Pfi U¢inné ART je v periferni krvi
nedetekovatelny pocet kopif RNA HIV-1 (tzv. virové ndloz), ¢imz je do-
sazeno virové suprese, kterd je v soucasné dobé definovana poctem
kopif RNA HIV-1 pod limitem detekce standardnich PCR test( s cutt-
-off hodnotou 20-50 kopii/ml (2). Tato 1éCebnd strategie vyznamné
prodlouZila a zkvalitnila Zivot lidf Zijicich s HIV (people living with HIV,
PLWH), zachrénila a stéle zachrariuje miliony infikovanych.

Moderni strategii ART Ize dosdhnou vysokého stupné virové supre-
se, v jistém smyslu kontroly a stabilizace infekce a prakticky eliminovat
infekeéni komplikace souvisejici s HIV a progredujicim imunodeficitem.
Takovy stav vede nejen k prodlouzent kvalitniho Zivota, ale také k po-
sunu paradigmatu od nevyhnutelnych smrtelnych infekénich kompli-
kaci ve fazi AIDS k riziku komplikaci zcela srovnatelnych se starnouci
vseobecnou populaci (3, 4).

Podle poslednich dat Svétové zdravotnické organisace Zilo v roce
2021 na celém svéte asi 38,4 milion( lidi s HIV. Pocet nové infikovanych
pfi srovnani s vrcholem v roce 1998 klesl o 40 %. Mortalita v ddsledku
AIDS pfi srovndni s rokem 2004, kdy byla zaznamenana jeji nejvyssi
hodnota, klesla 0 60 % (3). Modelové studie ukazuji, ze v roce 2030
bude vice nez 73 % PLWH starsich nez 50 let, vice nez 3 komorbidity
bude mit 28 % pacientl a kromé ART bude uzivat jinou medikaci 54 %
infikovanych (5).

Homeostaza pri virové supresi

Primarni replikace HIV probihad v CD4+ T lymfocytech, jejichz pro-
gresivni Ubytek je zakladni imunologickou charakteristikou nemoci (6).
Ve floridni fazi dochazi k intenzivni imunitni aktivaci, kterd je determino-
vana expanzi a aktivaci buné¢ného kompartmentu CD8+ T lymfocytl
a znaky aktivace na povrchu monocytd a makrofagt (1).

Imunitni aktivace je patofyziologicky spjata se zdnétem
a protrombotickym stavem s masivnim uvolnénim prozanétlivych
cytokinl (IFN-a, IFN-y, tumor nekrotizujiciho faktoru, IL-1, IL-6, IL-8, IL-
10, IL-12, IL-15), Greaktivniho proteinu, cystatinu C, elevaci fibrinogenu,
D dimer(, von Willebrandova faktoru, tkanového faktoru a dalsich
markerd zanétu a hemostézy (5). Metabolické zmény jsou vyjadieny
poklesem lipoproteind o vysoké hustoté (high density lipoproteins, HDL)
a apo A-1, snizenim clearance lipoproteint o nizké hustoté (low density
lipoproteins, LDL) a zvysenim hladiny triglyceridd, jejichz clearance je
snizena zejména v pokrocilém stadiu AIDS (6). Cirkulujici HDL ¢astice jsou
v prozanétlivych stavech méné ateroprotektivni a klesa jejich schopnost
ovlivnit bunéc¢ny eflux cholesterolu. Tyto a dalsi charakteristiky jsou
typické pro nelécené PLWH s intenzivn{ virovou replikacf a vysokym
poctem kopii RNA HIV-1 v periferni krvi.

Po zahdjenf ART nastava inhibice a suprese virové replikace, ktera
je nedetekovatelna v periferni krvi, postupna obnova CD4+ bu-
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né¢ného kompartmentu a regenerace imunitnich funkci. PGvodnf
vysoce nepfizniva progndza se méni a minimalizuje riziko klinického
rozvoje AIDS. Virova replikace klesa, nicnéné nedochazi ke kompletnf
normalizaci imunitni aktivace, zndmek zédnétu a protrombotického
stavu. Uplnd normalizace nenastavd ani po letech velmi supresivni
ART. Homeostaza, které je dosazeno pfi virové supresi u PLWH léce-
nych ART, neni ekvivalentni homeostaze u neinfikovanych zdravych
jedincl (2, 5).

Perzistujici imunitni aktivace

Rezidudlni produkce RNA HIV-1 a virovych proteinC infikovanymi
bunkami v bunécnych rezervodrech pretrvava i pfi virové supresi,
aktivuje vrozenou i ziskanou imunitu, zanét, stimuluje prokoagula¢nf
a protrombotickou aktivitu a je povazovana za hlavni pficinu perzi-
stence imunitni aktivace a systémového zénétu, vcetné dysfunkce
endotelu (7). Sekrece prozanétlivych cytokind narusuje fyziologickou
stimulaci endotelidlnich progenitorovych bunék z kostni dfené a na
povrchu bunék cévniho endotelu, v rlznych organech zvysuje expresi
adhezivnich molekul (napf. ICAM-1, VCAM-1, P-selektin, E-selektin).
Dochézi k poskozeni cévniho endotelu a jeho dysfunkci, kterd v dlou-
hodobém horizontu vyUsti v klinickou manifestaci zanétlivych stavl
kardiovaskularniho i nekardiovaskuldrniho charakteru (8).

Bunécny rezervodr infikovanych bunék ma velmi rozsédhlou anato-
mickou lokaci. Kromé kompartmentu krevnich element(, ktery obsahuje
pouze 2 % viech lymfocytl v lidském téle, které mohou byt infikovany
HIV, se nachézi v lymfatickych uzlinach, slezing, lymfoidni tkéni stfeva,
mozku, jatrech, genitdlnim traktu, plicich, ledvinach a patrné i jinych
orgénech (9). Vyznamna role je pfipisovana rovnéz tukové tkani, kterd
je vysoce senzitivni k HIV a reprezentuje velky rezervodr infikovanych
bunék. Virové proteiny, které jsou v téchto bunkach derivovany ve
vysoké koncentraci, ovliviiuji metabolismus adipocytd i expresi genl
transkrip¢nich faktorl PPAR-y, regulujicich imunitni odpovéd, zanét
a nasledny vznik metabolickych abnormalit (10).

Neméné vyznamny vliv na charakter odpovédi mé lymfocytopenie
a dysbalance homeostazy lymfocytl, mikrobidini translokace ze strev-
niho lumen do systémového obéhu, alterace stfevni mikrobioty a velmi
pravdépodobné také koinfekce jinymi infekénimi agens (1).

Slozitost vzajemnych interakci je na réznych urovnich ovlivnéna
sekundarnim nezadoucim ucinkem antiretrovirotik. V prostfedi nékte-
rych antiretovirotik byla prokadzana inhibice antioxida¢nich enzymd,
coz podporuje akumulaci reaktivnich forem kysliku (reactive oxygen
species, ROS) a naslednou expresi senescentniho bunéc¢ného fenotypu,
vcetné bunék endotelu. Prokazan byl vliv virovych proteint gp 120, Tat
a Nef HIV-1, které jsou derivovéany pfi supresivni ART, na vy3si expresi
E-selektinu a adhezivnich molekul, ROS, indukci apoptdzy a akceleraci
endotelové dysfunkce. V soucasné dobé zacind previadat nazor, ze pro-
dukce ROS je primarni faktor, ktery spusti v bunce kaskadu reakci, kterd
vede k expresi fenotypu imunosenescence. Jestlize tento proces nenf
pouze regula¢ni — tranzientni, ale je ireverzibilni, nejspise v ddsledku
dysfunkce imunitniho systému, perzistujici senescentni bunky iniciuji
vznik patofyziologickych reakci, které vyusti vznikem a akceleraci na
veku zavislych onemocnéni (11).
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Celkova intenzita a mira pfetrvavajici stimulace imunitniho systému/
zanétu/koagulace a potencidl jejf regenerace je vysledkem velkého
mnozstvi synergickych, vzajemné se potencujicich a ovliviiujicich
faktor®, modifikovanych vékem, dobou primarni infekce HIV, nadirem
CD4+ lymfocytl, dobou zahdjeni ART a jejim slozenim, Zivotnim stylem,
vlivy prostiedf a socioekonomickymi ukazateli s vyznamnym vlivem

genetické predispozice (2).

Non-AIDS nemoci

Epidemiologické studie ukazuji, Ze perzistujici metabolické abnor-
mality a markery zanétu, protrombotického stavu a imunitni aktivace
vedou k patofyziologii tzv. ,sterilniho zanétu” (12) a silné predikuijf riziko
pro siroké spektrum orgdnového postizeni a komorbidit. U PLWH rezultujf
v tzv. non-AIDS indikujici nemocdi, jako jsou ateroskleroticka kardiovas-
kuldrni onemocnéni, metabolicky syndrom, dyslipidemie, inzulinova
rezistence, diabetes mellitus 2. typu, neurokognitivni nemoci, osteopo-
réza, onemocnéni jater a ledvin a nékteré nadory. Non-AIDS nemoci se
manifestuji u PLWH v signifikantné vyssi cetnosti o jednu az dvé dekady
nizsi vékové kategorii nez u HIV-negativni véeobecné populace (2, 10).

Pacienti s adekvatné lé¢enou infekc HIV maji 2-4x vyssi riziko termi-
nalniho stadia onemocnéniledvin (13) a béhem dialyzacniho obdobf 3x
vy$si mortalitu neZ vseobecna populace (14, 15). Onemocnénfjater je dlou-
hodobé pricinou 10 % umrti infikovanych dospélych PLWH. Signifikantné
vzrostl pocet nemocnych s kardiovaskularnimi chorobami a chronickym
srdecnim selhdnim (14). Riziko aterosklerézou podminénych kardiovasku-
larnich onemocnénije 1,5-2x vyssi, nez u HIV-negativnich (1, 3, 4).

Transplantace solidnich organii

Pres veskerd uUskall, kterd jsou spojena s antiretrovirotiky, dokazala
lé¢ba infekce HIV zvratit trajektorii fatéini pandemie a umoznila pristou-
pit k terapeutickym modalitdm, které byly jesté pfed nékolika malo lety
absolutné nepredstavitelné.

Pfed rokem 1996, kdy byla zavedena ART, byly transplantace so-
lidnich organt (solid organ transplantation, SOT) vzhledem k progresi
zakladni nemoci u PLWH neperspektivni, jelikoz se vychazelo z logické
premisy, ze imunosuprese nutna pro transplantaci organd zhorsf jiz
stavajici imunodeficit (16).

Dramaticky pokles vyskytu oportunnich infekci a mortality po rychlé
implementaci ART do klinické praxe dal impulz k realizaci studie HIV
Transplant Recipient (HIV-TR), ktera byla realizovana Narodnim insti-
tutem zdravi (National Institutes of Health, NIH) ve Spojenych statech
americkych. Do této pfelomové studie probihajici v letech 2003-2009
v 19 transplantac¢nich centrech v USA bylo zahrnuto 150 pfijemcl
ledvin a 125 ptijemc jater s infekci HIV. Ve studii bylo prokdzéno, ze
transplantace od dérce neinfikovaného HIV prijemci infikovanému HIV je
bezpecna a redIné proveditelnd za pfedpokladu spinénf stejnych kritérif,
kterd plati pro véeobecnou neinfikovanou populaci. Kromé toho byla
stanovena urcita kritéria, tykajici se vyhradné infekce HIV. U kandidatnich
pfjemcd ledvin byla podminkou virova suprese pfi ART a pocet CD4+
lymfocytd > 200/ul, u pffjemcd jater, kromé virové suprese pfi ART,
byl nutny pocet CD4+ lymfocytd > 100/ul. Tato kritéria byla nasledné
potvrzena daldimi multicentrickymi studiemi v USA i v Evropé (14, 17).
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S véeobecnou Uspésnosti ART z hlediska dramatického poklesu
mortality PLWH a signifikantnim prodluzovéanim jejich véku pocet po-
tencidlnich kandidatd k SOT nardstal. Pristup této kategorie nemocnych
k transplantacim viak zUstéval stale relativné omezeny (13).V kontextu
téchto skute¢nosti a nedostatku vhodnych darcl byla oteviena otézka
moznosti transplantace od darcl infikovanych HIV, kteff pfi ART doséhli
virové suprese (18).

Viyzkumny program byl zahdjen v Jinoafrické republice (JAR), kde Zije
témér 20 % z celkového poctu infikovanych na celém svété. Tamni popu-
lace je signifikantné vice predisponovéna k vyskytu riznych zévaznych
glomerulopatii a nefropatii, z nichz vysoké procento dospéje do stadia
nezbytné hemodialyzy. Dostupnost hemodialyzy viak nebyla ekvivalent-
nf redlnym potfebdm, coZ se stalo impulzem k hledanf jiné terapeutické
moznosti (17). Touto se ukdzala transplantace ledvin od zemfelych darcd
infikovanych HIV pifjiemcim s infekci HIV. Ke konci roku 2008 bylo v JAR
provedeno 43 transplantaci od 25 darcd s infekci HIV s vybornymi vy-
sledky, zcela srovnatelnymi s vysledky u neinfikované populace (15, 17).

Na zékladé téchto zkusenosti doslo ke zméné pfistupu v USA, kde
bylo na celondrodni trovni odhaleno nékolik stovek potencidlnich darcd
infikovanych HIV (17). S cilem zlepsit pfistup PLWH k transplanta¢nim
programdm byl v USA v listopadu 2013 schvalen zékon HIV Organ Policy
Equity (HOPE), ktery legalizoval transplantaci od darce s infekci HIV
prijemci s infekci HIV (13,15, 16, 18, 19). Po spInéni provadécich opatrenf
byl zakon redlné uveden do praxe v listopadu roku 2015 a v soucasné
dobé se programu Ucastni 35 americkych transplantacnich center.
V rdmci programu bylo dosud povedeno vice nez 360 transplantaci
ledvin a pocet transplantaci srdce se zvysil 0 68 % (20).

Kritéria pro pfijemce jsou v programu HOPE totozna s kritérii, ktera
byla stanovena ve studii HIV-TR, to je virova suprese, pocet CD4 T lymfo-
cytl >200/ul pro pfijemce ledvin a > 100/ul pro pifjemce jater. MoZnost
darcovstvi byla rozsifena o Zivého darce, pokud u néj dosahuje pocet
CD4+ T lymfocytl > 500 /ul po dobu 6 mésicl, mé nedetekovatelnou
RNA HIV-1 (to znamena virovou supresi) v periferni krvi a nema aktivni
oportunni infekci (14, 17).

Pfi srovnani Uspésnosti transplantace od darce neinfikovaného a in-
fikovaného HIV prijemci s infekci HIV nebyly zjistény zadné signifikantni
rozdily v mortalité, viabilité stépu, glomeruldrni filtraci, superinfekci
dalsim kmenem HIV nebo virémii HIV prijemce (13).

Primarnim imperativem by mélo byt dércovstvi zdravych organa.
Vysoce supresivni efekt kombinace nékolika antiretrovirotik v rdmci ART
viak posouva moznosti SOT na zcela novou Uroven, kterd umoznuje
zvazovat velmi siroky kontext dané situace a okolnosti. Prikopnikem
dalSich moZnosti je opét JAR, kterd ma nejvyssi prevalenci HIV na svété
(@si 12,6 %), 7 miliond infikovanych HIV a nejrozsahlejsi 1écebny program
s 3,4 miliony PLWH léenych ART (21, 22).

Obecné je nedostatek vhodnych darcd, coz je zvIast kritické u déti,
kdy je tfeba détského darce a mnoho déti zemte jesteé pred transplantaci.
Kromé toho se diky efektivni ART rodi neinfikované déti infikovanym
matkam. Pokud by tyto déti potfebovaly transplantaci, maji nejvéts

s virovou supresf pfi ART HIV-negativnimu pfjemci. S cilem zachrany
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Zivota ditéte s bilidrni atrézii, které nebylo infikovano HIV, byla darcem
matka s HIV, u které bylo dlouhodobé diky ART dosazeno virové suprese.
Pred transplantaci byla u ditéte zahdjena ART a dalsi velmi pfiznivy po-
transplanta¢ni prlibéh naznacoval, Ze pti v¢asné supresivni ART nemusi
zfejmé dojit k pfenosu infekce (21).

V soucasné dobé nelze urcit, kdy a za jakych okolnosti dojde k pre-
nosu infekce z darce na pfijemce, jelikoz podminkou u darce je virova
suprese v dUsledku ART a supresivni ART dostava i pfijemce. Teoretické
riziko moznosti prenosu infekce je vsak znacné. Pfi rozhodovéni o takové
varianté transplantace musf byt extrémné peclivé zvdZzeno mnoho
okolnostf a riziko fatalniho konce pfi dalSim ¢ekani na vhodny organ od
HIV-negativniho darce musi vysoce prevysovat riziko prenosu infekce
HIV (22). Latentni rezervodary HIV jsou hlavni pfekéZzkou eliminace viru
a jejich rozsah, viabilita a biologické vlastnosti zatim nelze dostupnymi
metodami v klinické praxi detekovat a charakterizovat (23). Mohou ge-
nerovat velmi nizké hladiny kopif RNA HIV-1 a byt zdrojem intenzivnf re-
plikace a virémie pri preruseni nebo oslaben supresivniho tlaku ART (2).

V rdmci vyzkumného programu v JAR je feSena fada zavaznych
etickych otdzek, které takovy pfistup odkryva. Pfes veskeré kontroverze,

LITERATURA

1. Dominick L, Midgley N, Swart LM, et al. HIV-related cardiovascular diseases: the search
for a unifying hypothesis. Am J Physiol Heart Circ Physiol. 2020;318: H731-H746.

2. Perkins MV, Joseph SB, Dittmer DP, et al. Cardiovascular disease and thrombosis in HIV
infection. Arterioscler Thromb Vasc Biol. 2023;43:175-191.

3. Srinivasa S, Thomas TS, Feldpausch MN, et al. Coronary vasculature and myocardial
structure in HIV: physiologic insights from the renin—-angiotensin-aldosterone system. J
Clin Endocrinol Metab. 2021;106(12):3398-3412.

4.Teer E, Dominick L, Mukonowenzou NG, et al. HIV-related myocardial fibrosis: inflamma-
tory hypothesis and crucial role of immune cells dysregulation. Cells. 2022;11:2825. Avai-
lable from: https://doi.org/10.3390/cells11182825.

5. McCutcheon K, Manga P. Human immunodeficiency virus and cardiovascular disea-
se: revisiting the inflammation-thrombosis axis. Thromb Haemost. 2022;122:476-479.

6. Lee D. HIV: how to manage dyslipidaemia in HIV. Drugs Context. 2022;11:2021-8-7. Avai-
lable from: https://doi.org/10.7573/dic.2021-8-7.

7.Van Welzen BJ, Oomen PG, Hoepelman Al. Dual antiretroviral therapy — all quiet bene-
ath the surface? Front Immunol. 2021,12:637910. Available from: https://www.ncbi.nlm.
nih.gov/pmc/articles/PMC7906996/.

8. Navarrete-Munoz MA, Restrepo C, Benito JM, et al. Elite controllers: a heterogeneous
group of HIV-infected patients. Virulence. 2020;11(1):889-897.

9. Ait-Ammar A, Kula A, Darcis G, et al. Current status of latency reversing agents facing the
heterogenity of HIV-1 cellular and tissue reservoirs. Front Microbiol. 2020;10:3060. Availab-
le from: https://www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC6993040/.

10. Lushniak SA, Durand CM. Donors with human immunodeficiency virus and hepatitis C
virus for solid organ transplantation: what's new. Curr Opin Infect, DiS. 2022;35(4):321-329.
11. Ademowo OS, Dias HK, Burton DG, et al. Lipid (per) oxidation in mitochondria: an emer-
ging target in the ageing process? Biogerontology. 2017;18(6):859-879.

12. Steven S, Frenis K, Oelze M, et al. Vascular inflammation and oxidative stress: major tri-
ggers for cardiovascular disease. Oxid Med Cell Longev. 2019;2019(7092151):26. Available
from: https://doi.org/10.1155/2019/7092151.

VNITRNI LEKARSTVI / Vnitf Lék. 2023;69(5):289-292 /

eticka dilemata a existenci latentnich rezervoar HIV je tento pfipad
pokladan za bod prekonéni dalsich bariér, které budou ¢asem posunuty
diky vyvoji diagnostiky a lé¢by farmakologické i chirurgické (21).

Zaveér

Replikace HIV a jeho bunécné latence je patofyziologicky velmi
komplexni proces, ktery otvird moznosti pro nejmodernéjsi technolo-
gie vyvoje novych Iéciv a terapeutickych postupt. IdedInim cilem je

dosazenf eliminace aktivnich i latentnich viriond z lidského organismu.

Po témér Ctyficeti letech intenzivniho vyzkumu vie nasveédcuje tomu,
Ze bude tfeba kombinace vice intervencnich metod a strategif, respek-
tujicich mnohocetnd specifika, ktera predstavuje dynamika latentnich
rezervoard HIV. Na Urovni zékladniho i aplikovaného vyzkumu se tomuto
tématu vénuji desitky a stovky rliznych vyzkumnych programd, nebot
jeho exaktni objasnéni je v soucasné dobé prioritou vyzkumu infekce
HIV s cilem dosazeni moznosti eradikacnfi 1é¢by infekce HIV.
Projekt Ndrodni institut virologie a bakteriologie (Program EXCELES,
ID: LX22NPO5103) — Financovdno Evropskou unii — Next Generation EU.
Podporeno MZ CR - RVO (FNBr, 65269705).

13. Montero N, Moreso F, Cruzado JM. HIV-positive deceased donor-to—-HIV-positive reci-
pient kidney transplantation: The HOPE must go on. Am J Transplant. 2021;21(5):1683-1684.
14. Werbel WA, Durand CM. Solid organ transplantation in HIV-infected recipients: histo-
ry, progress, and frontiers. Curr HIV/AIDS Rep. 2019;16(3):191-203.

15. Durand CM, Zhang W, Brown DM, et al. A prospective multicenter pilot study of HIV-
-positive deceased donor to HIV-positive recipient kidney transplantation: HOPE in acti-
on. Am J Transplant. 2021,21(5):1754-1764.

16. Kolber, Michael A. HIV solid organ transplantation looking beyond HOPE. AIDS.
2018;32(13):1733-1736.

17.Botha J, Fabian J, Etheredge H, et al. HIV and solid organ transplantation: where are we
now. Curr HIV/AIDS Rep. 2019;16(5):404-413.

18. Durand CM, Florman S, Motter JD, et al. HOPE in action: a prospective multicenter
pilot study of liver transplantation from donors with HIV to recipients with HIV. Am J
Transplant. 2022,22(3):853-864.

19. Lushniak S, Durand CM. Donors with human immunodeficiency virus and hepatitis C
virus for solid organ transplantation: what's new. Curr Opin Infect, DiS. 2022;35(4):321-329.
20. Klitenic SB, Levan ML, Van Pilsum Rasmussen SE. et al. Science over stigma:lessons and
future direction of HIV-to-HIV transplantation. Curr Transpl Rep. 2021;8:314-323.

21. Botha J, Conradie F, Etheredge H, et al. Living donor liver transplant from an HIV-
-positive mother to her HIV-negative child opening up new therapeutic options. AIDS.
2028;32(16):F13-F19.

22. Nel JS, Conradie F, Botha J, et al. Southern African HIV Clinicians Society guideli-
nes for solid organ transplantation in human immunodeficiency virus: An evidence-
-based framework for human immunodeficiency virus-positive donors and recipi-
ents. South Afr J HIV Med. 2020;21(1):1133. Available from: https://pubmed.ncbi.nim.
nih.gov/33240537/.

23.Benner SE, Eby Y, Zhu X, et al. The effect of induction immunosuppression for kidney
transplant on the latent HIV reservoir. JCI Insight. 2022;7(21):e162968. Available from: htt-
ps://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9675561/.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



	_GoBack
	_GoBack
	_Hlk134369571
	_Hlk133055407
	_Hlk135549805
	_GoBack
	_GoBack
	_Hlk119336282
	_GoBack
	_GoBack
	_GoBack
	Kardiovaskulární onemocnění a transplantace ledviny
	Důsledky vysoce supresivní léčby infekce HIV
	Dyslipidemie – známá neznámá
	Diferencovaný karcinom štítné žlázy – možná rizika léčby, supresní léčby a adherence k současným doporučením
	Atypická forma Goodpastureovy nemoci
	Farmakologický profil mepolizumabu
	Co je nového v pneumologii – rok 2022
	Finerenon: nové možnosti léčby u pacientů s chronickým onemocněním ledvin a diabetem 2. typu
	Zemřela prof. MUDr. Marie Brodanová, DrSc.

