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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Dusledky vysoce supresivni [é¢by infekce HIV

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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