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Tieto odporucania boli vytvorené European AIDS Clinical Society

(EACS), neziskovou organizaciou, ktorej ciefom je podpora excelentnosti

v lieGebnych Standardoch, vyskume a vyucbe v oblasti HIV infekcie a prid-
ruzenych koinfekcii, a aktivne sa zapajat v tvorbe politik v oblasti verejného
zdravotnictva, s ciefom znizit zataz HIV ochorenia v Eurépe.
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Skratky

Antiretrovirusové lieky (ARV) Dalsie skratky
3TC lamivudin MVC  maravirok a kazdy, kaZdych HDL-c  HDL-cholesterol
ABC abakavir NRTI nukleozidové a ACE angilotenzin konvertujdci HIVAN nefropatia spojena s HIV
ATV atazanavir nukleotidové inhibitory enzym HPV fudsky papillomavirus
COBI kobicistat reverznej transkriptazy ALP alkalicka fosfataza HSR reakcia z precitlivenosti
daT stavudin NNRTI  nenukleozidové ARV antiretrovirusovy ICHS ischemicka choroba srdca
ddi didanosin inhibitory reverznej AST aspartat aminotransferaza  |GRA interferon-gamma release
DLV delavirdin transkriptazy BP krvny tlak assay
DRV darunavir NVP nevirapin bd dvakrat denne IHD ischaemic heart disease
DTG dolutegravir PI inhibitory proteaz CKD chronicke ochorenie i.m. intramuskularny
EFV efavirenz Plir inhibitory proteaz obliciek iv. intraven6zny
EVG elvitegravir farmakologicky CMv cytomegalovirus IVDU vnutrozilové uzivanie drog
ENF enfuvirtid posilnené ritonavirom CNS centralny nervovy system LDL-c  LDL-cholesterol
ETV etravirin RAL raltegravir CSF cerebrospinalna tekutina LGV lymphogranuloma
FI inhibitor fuzie RPV rilpivirin DAA priamo pésobiace venereum
FPV fosamprenavir RTV ritonavir (alebo antivirotikum KVO kardiovaskularne
FTC emtricitabin ako /r) DBP diastolicky tlak krvi ochorenia
IDV indinavir sQv sachinavir ECG elektrokardiogram MSM muzi ktori maju sex s
INSTI inhibitor prenosu TDF tenofovir eGFR  odhadnuté hodnota muzmi
retazcou integrazou TPV tipranavir glomerularnej filtracie oGTT  oralny glukdzovy
LPV lopinavir ZDV zidovudin GT genotyp tolerancny test
HAV virus hepatitidy A p.o. peroralny
HBV virus hepatitidy B PAP papanicolaou test
HCV virus hepatitidy C PEG-IFN pegylovany interferén
HDV virus hepatitidy D PPI inhibitory proténovej
CHOCHP chronicka obstrukéna pumpy
choroba plic PPD purifikovany proteinovy
derivat
PSA prostaticky Specificky
antigén
PTH parathormoén
qd denne
RBV ribavirin
s.c. subkutanny
SBP systolicky tlak krvi
SVR sustained virological
response
STI sexualne prenosna
infekcia
TC celkovy cholesterol
TDM terapeutické
monitorovanie liekov
TG triglyceridy
tid trikrat denne
UA/C pomer albuminu a
kreatininu v mogi
UP/C pomer bielkoviny a
kreatininu v mogi
VL virusova naloz (HIV-RNA)
wB Western blot
L('@W EACS European EACS Odporucania 7.1 3
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CAST | Zhodnotenie stavu u HIV pozitivnych oséb
na prvej a nasledujucich navstevach

Y | AIDS Clinical Society

- . S i . Pred .
Vysetrenie, ziskanie in- stanoveni S 0 > Pozri
T o . > zacatim Ako casto Poznamky
formaécii, odbery a iné diagnézy e stranu
ARV liecby
HIV
OBLAST
Medicinska Uplnd anamnéza + + Na 1. navsteve  Zopakovat pri zmene zdravotnickeho zariadenia
vratane
* Rodinnej anamnézy (napr. + Na 1. navsteve | Pred¢asné KVO: u prvostupniového pribuzného (u | 31-33
predéasné KVO, diabetes, muzov < 55, u Zien < 65 rokov)
hypertenzia, CKD)
* Liekova anamnézal) + + Pri kazdej
navsteve
* Iné ochorenia — terajSie a v + + Pri kazdej
minulosti navsteve
* VVykonané ockovania + Na 1. navsteve | Zmerat titer protilatok a ponuknut’ ockovanie ak je
to potrebné.
Psychosocialna | Zivotny $tyl (alkohol, + + Kazdych 6-12 | Nevhodné faktory Zivotného Stylu tak CastejSie 30
fajéenie, strava, Sport, m
drogy)
Informacie o zamestnani Podrla potrebyr .
sy Ryommos
Psychické problémy TEREEN
Partner a deti Otestovat partnera a deti v pripade rizika
Sexualne a Sexudlna anamnéza + Kazdych 6-12 | Otazky zamerané na sexualnu dysfunkciu 56-58
reprodukéné bezpecnejsi sex + m zamerat' sa na riziko prenosu pohlavnym stykom
zdravie ak je to potrebé.
Partner — HIV status a + Zvazit zacatie ARV lie¢by u sérorozli¢nych parov
informovanost
Otazky tykajuce sa pocatia + +
HIV OCHORENIE
Virolégia Potvrdenie pozitivity HIV > Castejsia kontrola HIV VL pri zagati ARV lie¢by 7-11
protilatok vykonat' genotypovy test rezistencie pred zacatim
HIV VL v plazme + Kazdych 3-6 m ARV lie¢by — ak predtym nevykonany alebo pri
§ . . riziku superinfekcie.
Gentypovy test rezistencie a +/- o .
stanovenie subtypu Pri virologick-
R5 tropizmus (ak je test +/- i ZAWinE V pripade planovanej lie€by CCR5 antagonistom
dostupny)
Immunolégia CD4 pocet a % + + Kazdych 3-6 m | Menej ¢asto u 0s6b na stabilnej ARV liecbe s 7-11
(volitelné: CD8 pocet a %) vysokym poétom CD4 (i)
HLA B5701 (ak dostupné) + +/- Pred zacatim liecby s ABC.
Koinfekcie
STI Syfilis — serologia + Roc¢ne/podla Castejsie pri riziku. 56
potreby
STI skrining + ro¢ne/podla Skrining pri riziku
potreby
Virusova hepa- HAV serologia + Skrining pri riziku; oc¢kovat neimmunne osoby 55-56,64
titida kazdoro¢ne pri riziku.
HCV skrining + Zmerat' HCV RNA ak pozitivnhe HCV protilatky
Roéne/podla alebo pri podozreni na akatnu infekciu.
HBV skrining + + potreby Kazdoro¢ne u nachylnych osob; ockovanie u
neimunnych osoéb.
Tuberkuléza RTG hrudnika Pri expozicii Zvazit rutinné RTG u 0sob zo skupin s vysokym 82
PPD ak CD4 poget >400 vyskytom TBC o )
IGRA u vybranych skupin s Poz_rll Dlagnostlka a liecba tuberkul6zy u HIV
;T ) pozitivnych os6b.
vysokym rizikom (ak je test
dostupny)
Iné Virus varicella zoster — + Ponuknut o¢kovanie ak je to potrebné 55
serolégia
Kiahne/rubeola - seroldgia Ponuknut o¢kovanie ak je to potrebné
Toxoplazmoéza - seroldgia
CMV - serologia
Leishmania - serolégia +/- Na zaklade cestovnej anamnézy /pdvodu pacienta
Tropické ochorenia (napr. +/- Na zaklade cestovnej anamnézy /pévodu pacienta
Schistosoma - serolégia)
C | EACS European EACS Odporucania 7.1 Cast’| 4



PRIDRUZENE OCHORENIA

Hematologické Krvny obraz + +
ochorenie
Hemoglobinopatie
Nedostatok G6PD
Telesna BMI +
stavba
Kardio- Zhodnotenie rizika iz iz
vaskularne (Framingham skore!i))
ochorenia EKG + +/-
Hypertenzia Krvny tlak
Lipidy TC, HDL-c, LDL-c, TG(V)
Glukéza Glukéza v sére + +
Ochorenie pluc | RTG +/-
Spirometria
Ochorenie Zhodnotenie rizika(V)
pecene ALT/AST, ALP, Bilirubin
Ochorenie Zhodnotenie rizika(V)
obli¢iek eGFR (aMDRD)((Vi)
Test indikatorovym + +
papierikom (Vi)
Ochorenie kosti | Kostny profil: vapnik, fosfat, + +
ALP
Zhodnotenie rizika(*) + +
(FRAX®X) u 0s6b
> 40 rokov)
Vitamin D 25-OH vitamin D
Neurokognitivne @ Skriningovy dotaznik +
poskodenie
Depresia Dotaznik + +
Rakovinové Mamografia
ochorenie

Cervikalny PAP ster
Anoskopia a PAP ster

Kazdych 3-12
m

Skrining rizikovych os6b
Skrining rizikovych oséb.

Roc¢ne 30
U vSetkych muzov > 40 rokov a zien 31
> 50 rokov bez KVO
Roc¢ne Zvazit EKG pred zacatim liecby ARV liekmi
ovplyviiujucimi srdce a prevodovy systém.
Roc¢ne 32-33
Roc¢ne Zopakovat odber nalaéno ak su vysledky su potre- 37
bné k rozhodnutiu o liecbe
(aspon 8 hodin bez jedla).
Kazdych 6-12 | Zvazit oGTT/HbA1c ak je glykémia nalaéno 35-36
m 5,7-6,9 mmol/l (100-125 mg/dl)
Podla potreby | Zvazit RTG ak ochorenie plic v anamnéze
Podra potreby | CHOCHP skrining u rizikovych oséb (i)
Roc¢ne 45-47
Kazdych 3-12 | Castejsia kontrola pred zadatim alebo podas lie¢by
m hepatotoxickymi liekmi.
Roc¢ne Castejsie ak su pritomné rizikové faktory vzniku 41-42
Kazdych 3-12 | CKD a/alebo pri zacati a prebiehajucej liecbe s
m nefrotoxickymi liekmi(™)
Rocne Kazdych 6 mesiacov ak eGFR < 60 ml/min,
ak proteinuria 2 1+ a/alebo eGFR< 60 m/min -
vysetrit UP/C alebo UA/C(Vi))
Kazdych 6-12 38, 40
m
Kazdé 2 roky | Zvéazit DXA vySetrenie v odévodnenych pripadoch
Podla potreby | Skrining u rizikovych os6b 39
Kazdé 2 roky | Skrining u vSetkych osdb bez pritomnosti jed- 63
noznacne zavadzajucich stavov.
ak abnormalny alebo pritomné symptomy,
pozri stranu 63.
Kazdé 1-2 roky | Skrining u rizikovych os6b 59-61
Kazdé 1-3 roky | Zeny vo veku 50-70 rokov 29, 47

Kazdé 1-3 roky
Kazdé 1-3 roky

Sexuadlne aktivne Zeny
Dokazy o vyhode nie st zname

(MSM)
Ultrazvuk a alfa-fetoprotein

Iné

i Zvazit vSetky lieky, ktoré mézu interagovat’ s ARV liekmi alebo zhorsit

pridruZzené ochorenia, pozri:

Liekové interakcie medzi DAA a ARV liekmi

Liekové intrakcie medzi antidepresivami a ARV liekmi

Liekové interakcie medzi antihypertenzivami a ARV liekmi

Liekové interakciemedzi analgetikami a ARV liekmi

Liekové interakcie medzi antimalarikami a ARV liekmi a www.hiv-druginter-
actions.org

i Ak na stabilnej ARV liecbe s nedetekovatelnou VL a poctom CD4 > 350/ul,
zvazit kontrolu poc¢tu CD4 kazdych 6-12 mesiacov.

il Vypocet rizika, vytvoreny na zaklade dat z HIV populacie, je pristupny
na www.cphiv.dk/tools.aspx. Ak jedinec uziva lieky na kontrolu dyslip-
idémie a/alebo hypertenzie, odhad rizika by sa vSak mal interpretovat s
opatrnostou.

iv Kalkulaku na vypocet LDL-cholesterolu, v pripade ak TG nie su vysoké, je
mozné najst na www.cphiv.dk/tools.aspx.

v Rizikové faktory vzniku chronického ochorenia pe€ene su alkohol, virusové
hepatitidy, obezita, diabetes, inzulinova rezistencia, hyperlipidémia a hepa-
totoxické lieky.

vi  Rizikové faktory pre vznik CKD: hypertenzia, diabetes, KVO, vyskyt v
rodine, tmava rasa, virusova hepatitida, nizky momentainy pocet CD4,
fajcenie, vy3si vek, podavanie nefrotoxickych liekov.

vii  eGFR: pouzit aMDRD vzorec, ktory zahffa serovy kreatinin, pohlavie, vek

Kazdych 6 m

viii

Xi

xii

Kontroverzné/osoby s cirh6zou a osoby s HBV
bez ohladu na stuperi fibrézy.

Kontroverzné

a etnicku prislusnost; pozri www.cphiv.dk/tools.aspx. Vypocet podla
Cockceroft-Gault (CG) je mdznou alternativou.

Niektori experti odporuéaju UA/C (pomer albuminu a kreatininu v moci)
alebo UP/C (pomer bielkoviny a kreatininu v mo¢i) ako skrining pro-
teinurie u vSetkych os6b. UA/C detekuje hlavne ochorenie glomerulov.
Pouzit u oséb s diabetom. UP/C detekuje celkovy protein na podklade
ochorenia glomerulov a tubulov.

Dalsi skrining je potrebny u 0séb lietenych TDF a pravdepobne u niek-
torych Pl napr. ATV a LPV/r, pozri Nefrotoxicita spojena s ARV liekmi
Klasické rizikové faktory: vy3si vek, Zenské pohlavie, hypogonadiz-
mus, zlomenina femuru v rodine, nizke BMI (£ 19 kg/m2), nedostatok
vitaminu D, fajéenie, nedostatok pohybu, zlomenina pri nizkej zatazi v
anamnéze, nadmerné uzZivanie alkoholu (> 3 jednotky/den), uZivanie
kortikoidov (aspori 5 mg poc¢as > 3 mesiacov).

Model na zhodnotenie rizika zlomenin vyvinuty WHO (FRAX®): www.
shef.ac.uk/FRAX

Zvézit diagnézu CHOCHP u os6b starSich ako 35 rokov s rizikovym fak-
torom (fajciar alebo byvaly fajciar) s priznakmi ako dychavica pri zatazi,
chronicky kasel, zvySena produkcia hlienov.
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CAST Il ARV lie¢ba HIV pozitivnych oséb

Hodnotenie pripravenosti HIV pozitivnej osoby na zacatie a udrzanie ARV liecby

Ciel: pomoct’ osobam zacat’ a/alebo udrzat’ ARV liecbu

Dosiahnutie uspesnej ARV liecby si vyzaduje osobnu pripravenost. Obdo-
bie do udrzania na ARV lie€be je mozno rozdelit do piatich faz. Je délezité
vediet v akej faze sa jednotlivec nachadza. Tato umozni zdravotnickym
pracovnikom pouzit vhodné techniky na pomoc pri za¢ati a pri udrzani
ARV liecby.

Stupne pripravenosti na zacatie ARV lieCby

Bez rozhodovania:
“Lie¢bu nepotrebujem, citim sa dobre
“Nechcem na to mysliet.” l

Rozhodovanie:
“Zvazujem, ale nie som si isty ako sa rozhodnut.”

Priprava: l

“Chcem zacat, som si isty, Ze mi lieky umozZnia viest
normalny Zivot.”

START ART

Udrzanie:
“Budem pokracovat” alebo "Mam
problémy s pokracovanim ” T

2

Pozor: u osoby moze déjst k zmene
a to aj o niekolko stupfiov naraz

Skrining na a diskusia o t'azkostiach a ulahc¢ujucich okolnostiach

Zvazit pravidelné hodnotenie: Zvazit diskusiu o:
« Depresie(Vi), pozri strany 59-60 + podpore okolia a tzv. disclosure
« Kognitivnych tazkosti(Vii), + zdravotnom poisteni a
pozri stranu 63 zabezpedeni prisunu liekov
« 3kodlivého uZivanie alkoholu(x) « faktoroch suvisiacich s lie€bou

alebo rekreacnych drog, pozri
strany 28, 30

Rozpoznat, diskutovat a potladit problémy, ak je to mozné s pomocou
multidisciplinarneho timu.
Metéda WEMS: waiting (> 3 sek), echoing, mirroring, summarising [1]
Osoba v ambulancii sa méze nachadzat v réznom stupni pripravenos-
ti: bez rozhodovania, rozhodovanie alebo priprava. Prvym krokom
jevyhodnotenie v ako stupni sa osoba nachadza a dalSi postup zavisi od
pritomného stupria. V pripade oséb s po¢tom CD4 <350 by sa zacatie
liegby nemalo odkladat. Casté kontroly a optimalna podpora st u tychto
0s0b dolezité. Nasledujuca kontrola by mala byt v €o najkratSom case,
napriklad o 1-2 tyzdne neskor.
VAS (= vizualna analégova stupnica; hodnoty od 0 do 10, 0= nezvlad-
nem, 10= urcite to zvladnem).

Nezvladnem Urcite to zvladnem

0t f f f f f f f f {10
iv. Odporucané otazky: Po¢as poslednych 4 tyZzdriov, ako ¢asto ste zabudli

uzit' lieky: kazdy den, viac ako raz za tyzden, raz za tyzdef, raz za 2

Identifikovat pomocou WEMS() techniky

v akej faze sa osoba nachadza, zacat rozhovor otazkou:

“Chcem s vami hovorit o lie¢be HIV”, pauza, Co na to poviete?”

Na zaklade ako osoba odpovie identifikovat fazu v ktorej sa osoba na-
chadza a postupovat podra toho(/)

Podpora: Ukazat reSpekt osobnému pristupu, pokusit sa pochopit osobné
nazory na zdravie a lie€bu, vytvorit vzajomnu déveru, poskytnut struéné,
individualizované informacie, naplanovat dalSiu navstevu.

Podpora: Ambivalencia je pripustna, podporit osobu pri rozhodovani o
vyhodach a nevyhodach, zistit aké informacie dotyény potrebuje a pod-
porit ich vyhladavanie, naplanovat dalSiu navstevu.

Podpora: Utvrdit rozhodnutie jednotlivca, spolu vybrat najvhodnejsiu
kombinaciu, poskytnut informacie o adherencii, rezistencii a neziaducich
ucinkoch, diskusia zamerana na sposob ako zakompoovat liecbu do
bezného Zivota, poloZit otazku: Ako ste si isty, Ze budete uzivat lieky a
pokradovat v ich uZivani tak, ako sme tom hovorili? Pouzit VAS 0-10()
Zvazit tréning zruénosti:

* ako uzivat lieky, pripadne MEMS

« priamo kontrolovana lie€ba pod dohladom spolu s edukaciou

* pouzit pomocky: upozornenie mobilnym telefénom, davkovace liekov
« ak potrebné, zahrnut pomdcky alebo pomoc inych oséb

Kontrola: adherencia kazdych 3-6 mesiacov(lV)

Zhodnotit' adherenciu: Osoby s dobrou adherence: pochvala ich Uspechu
je namieste.

Zhodnotit: Osobné vnimanie schopnosti dodrziavania liecby a jej
pokracovania.

Opytat: Ako ste si isty, Ze budete uzivat lieky po€as nasledujucich 3-6
mesiacov? Pouzit VAS 0-10(i)

U os6b bez dostatoénej adherencie: pouZit techniku mirroring(V)

pri taZkostiach, viest otvorenu diskusiu

Zhodnotit: Stupen pripravenosti a poskytnut podporu podla stupfia
Zhodnotit: Bariéry a ulah&ujice okolnosti(V)

Naplanovat dal$iu navstevu a zopakovat podporu

tyzdne, raz za mesiac, nikdy?” / “Zabudli ste viac ako jednu davku za
sebou?” [2].

v Mirroring metdéda: pouzivana psycholdgii a psychoterapii, viac in-
formacii v u€ebnici psycholégie.

vi  Odherencia na dlhodobu lie¢bu [3].

vii  Otazky: Mali ste ¢asto pocit depresie, beznadeje alebo smutku pocas
poslednych 4 tyzdriov? Mali ste pocit nedostatku zaujmov alebo poteSe-
nia pocas poslednych 4 tyzdnov? Potrebujete s nie€im pomoct? Ak je
odpoved na vSetky otazky ano, tak je senzitivita 96 % a Specificita 89 %
[41.

viii Otazky: Mate v beznom Zivote problém sustredit sa? Citite, Ze vam to
mysli pomalSie? Citite, Ze mate tazkosti s pamatou? Vyjadrila sa vasa
rodina alebo vasi priatelia, Ze mate problémy s pamatou alebo tazkosti
so sustredenim?” [5].

ix Odporuca sa pouzit AUDIT-FAST dotaznik. “Ako ¢asto ste si dali 6 a
viac (u zien) alebo 8 a viac poharikov (u muzov) pocas jednej prilezi-
to-sti za posledny rok?” Ak tyzdenne alebo denne, skrining je pozitivny a
dalSie otazky nie su potrebné. V pripade inej odpovede, sa pokracuje zo
zostavajucimi 3 otazkami. Pri skriningu na nepovolené latky — vynechat
prvu otazku a v ostatnych otazkach vymenit “pitie” with “nepovolenu
latku” [6].

x  Algoritmus prevzaty z [7]
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Odporucania na zacatie ARV liecby u HIV pozitivhych os6b bez predoslej ARV

liecby()

Odporucania su odstupriované s ohladom na stuperi progresie HIV

ochorenia a pritomnosti alebo vysokého rizika vzniku réznych druhov (prid-

ruzenych) ochoreni.

TerajsSi ochorenie/okolnosti

Asymptomaticka HIV infekcia
Redukcia prenosu HIV

Symptomatické HIV ochorenie (CDC B alebo C
stavy) vratane tuberkul6zy

Primarna HIV infekcia
Tehotenstvo (do 3. trimestra)

Stavy (pravdepodobne alebo urcite) spojené s
HIV, iné ako ochorenia CDC stupria B alebo C:

» Ochorenie obli¢iek spojené s HIV

« Neurokognitivne poSkodenie spojené HIV
* Hodgkininov lymfém

» Rakovinové ochorenia spojené s HIV

« Iné nie-AIDS definujuce rakovinové ochorenia
vyzadujuce chemo- a/alebo radioterapiu

« Autoimunne ochorenie — bez inej priciny

* Vysoké riziko KVO (10 roéné riziko > 20%)
alebo KVO v minulosti

Chronicka virusova hepatitida:

* HBV vyZadujuca lieCbu

« HBV nevyzadujuca liecbu

* HCV na liecbe alebo sa lie¢ba planuje

* HCV kde lie€ba nie je mozna

Teraj$i poéet CD4!(1.1)
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ARV lie¢ba sa vzdy odporuca u vSetkych oséb s aktualnym poctom CD4

mensim ako 350 buniek/pl.

U os6b s CD4 nad touto hranicou by malo byt rozhodnutie na zacatie

lie€by zhodnotené individualne. Ide hlavne o pripady ak je jedinec

rozhodnuty zacat lieCbu, u pacientov s pritomnostou ochoreni vymeno-

vanych v tabulke alebo z inych osobnych dévodov.

Prednost v lie¢be by mali mat osoby s po¢tom CD4 mensim ako 350

buniek/pl a osoby s vy$§im poctom CD4, u ktorych sa vyskytuje ochore-

nia alebo okolnosti vymenované v tabulke.

Priprave osoby na lie¢bu by sa mal venovat dostato¢ny ¢as, cielom je

zlepSenie compliance a dodrZiavania liecby.

Genotypovy test rezistencie sa odporicéa pred zacatim lie¢by, najvhod-

nejSie pri stanoveni diagnézy HIV, inak staci pockat s vySetrenim az do

momentu kedy sa s lie€bou zaéne. Ak je potrebné zacat lieCbu predtym

ako su vysledky zname, odporuca sa do lieCby prvej volby zaradit Pl

posilnené ritonavirom. Pred zacatim liecby, je potrebné zopakovat’

meranie HIV VL a po¢tu CD4 na ur€enie vychodiskovych hodnét, tieto

hodnoty sluzia na zhodnotenie podpovede na lie€bu.

R uzivanie ARV lieCby sa odporuc¢a

C zvazit uzivanie ARV lie¢by; za tychto okolnosti by niektori experti
od-porucali zacatie lieby ale niektori by sa rozhodli s lie€bou pockat.
Tato klinicka ambivalencia odzrkadluje skutoénost kde niektoré data
(ako napr. patofyziologické hypotézy a chronicka imunitna aktivacia)
podporu-ju zacatie lieby, avSak toto musi byt vyvazené riziku zna-
mych alebo nezndmych neZiadudich ucinkov lie€by. Pomer vyhod a
rizik uzivania lieCby za tychto okolnosti nie je dostato¢ne popisany.

Pozri tabulku na strane 65 tykajucu sa zacatia lieCby HBV u 0s6b s

HBV/HIV koinfekciou

Zacatie ARV lieCby sa odporuca na zlepSenie vysledku liecby pri liecbe

HCV.
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Kombinacie na zacatie lieCby u predtym neliecenych dospelych HIV pozitivhych

0s6b

Odporaéané kombinacie(")

Liek zo stipca A sa ma kombinovat s liekmi v stipci B(™)

NNRTI NRTI
eFv() ABC/3TC(Vil) ABC/3TC fixna kombinacia
RPV/(ii) alebo TDF/FTC TDF/FTC fixna kombinacia
EFV/TDF/FTC fixna kombinacia
RPV/TDF/FTC fixna kombinacia
Plir
ATV/r(1V) ABC/3TC(Vi) ATV/r: 300/100 mg qd
DRV/r(1V) alebo TDF/FTC DRV/r: 800/100 mg qd
INSTI
EVG + COBI TDF/FTC TDF/FTC/EVG/COBI fixna
kombinacia(X)
DTG ABC/3TC alebo DTG 50 mg qd TDF/FTC fixna
TDF/FTC kombinacia ABC/3TC/DTG fixna
kombinacia
RAL ABC/3TC alebo RAL: 400 mg bd
TDF/FTC

Alternativne zlozky kombinacii

NNRTI
NvP(iil)
Plir
LPV/r(V)
NRTI

TDF/3TC
ZDV/3TC

Inhibitor CCR5
Mvc (Vi)

Alternativne kombinacie
DRV/r + RAL

Poznamky

ZDV/3TC fixna kombinacia

len u CCR5-tropného virusu(Viil) v
Eurépe neschvaleny na liecbu doteraz
nelieCenych HIV pozititivnych oséb

len ak pocet CD4 > 200 buniek/ul a
HIV VL < 100 000 kopii/ml

ok

vi
vii

viii

V zozname su uvedené iba tie lieky, ktoré su v su¢asnosti schvalené
EMA na zacatie lieby (v abecednom poradi)

Generické formy su ¢oraz ¢astejSe dostupné a mozno ich pouzivat iba
ak je to zadmena za ten isty liek a odporu¢ana fixna kombinacia zostane
nezmenena.

EFV: neodporuca sa na zacatie lie€by u tehotnych Zien alebo Zien bez
spolahlivej antikoncepcie; pokracovanie v liecbe mozné len v pripade ak
sa lieCba EFV zacala pred tehotenstvom; neaktivny proti HIV-2 a HIV-1
kmeriom skupiny O.

RPV: len ak pocet CD4 > 200 buniek/pl a HIV VL < 100 000 képii/ml;
PPI kontraindikované, uzivanie H2 antagonistov 12 hod pred alebo 4
hod po uziti RPV.

NVP: Pouzivat s extrémnou opatrnostou u Zien s poétom CD4 > 250
buniek/

pl a u muzov s poétom CD4 > 400 buniek/ul a to len v pripade ak
vyhody prevazuju nad rizikami; neaktivny proti HIV-2 a HIV-1 kmeriom
skupiny O.

Studia Castle (LPV/r vs ATV/r) ukazala lepsiu toleranciu ATV/r; [7].
Spoludavkovanie s PPI je kontraindikované u oséb v minulosti lieGenymi
ARV liekmi. Ak nie je mozné vyhnut sa spolupodavaniu, odporuca sa
dosledné pozorovanie klinického stavu a davka PPl zodpovedajuca 20
mg omeprazolu by sa nemala prekrocit. PPl musi podat byt priblizne
12 hodin pred podanim ATV/r.

Studia Artemis (LPV/r vs DRV/r) ukazala lepsiu uginnost a toleranciu
DRV/r [8].

Stadia ACTG 5142 ukazala niz$iu virologickl Gginnost LPV/r vs EFV.
Ziadne Pl mutacie sa nevyskytli u 0séb, u ktorych zlyhala liegba LPV/r
a 2 NRTI. PI mutacie sa objavili u oséb, ktori zlyhali na lie€be LPV/r +
EFV. LPV sa ma pouzit v pripadoch kde peroralne podavanie je jedinou
alternativou, hlavne v pripadoch intenzivnej strarostlivosti [9].

V Eurépe neschvaleny na lie€bu oséb doteraz nelie¢enymi ARV liekmi.
ABC je kontraindikovany u osbb s potvrdenym nosi¢stvom alely HLA
B*5701. Poucenie o HSR je povinné aj u os6b, ktoré nie st nosi¢mi
tejto alely. ABC sa ma uzivat s opatrnostou u osdb s vysokym rizikom
kardiovaskularnych choréb a/alebo os6b s VL > 100 000 kopii/ml.

Len v pripade ak ostatné odporucané NRTI nie su dostupné alebo toler-
ované.

U osbb s eGFR < 70 ml/min sa liecba tymto liekom nema zacat. Zacatie
liecby EVG/COBI/TDF/FTC sa neodporuca u oséb s eGFR < 90 ml/min,
vynimka jedine v pripade ak je tato kombinacia uprednostnena.

LPV/r + 3TC data len z jednej randomizovanej studie
L(_ﬁ\ﬂ% EACS European EACS Odporucania 7.1 Cast’ Il 8
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Akutna HIV infekcia

Definicia akatnej primarnej HIV infekcie

Expozicia s vysokym rizikom v priebehu poslednych 2-8 tyzdrioch, a

+ Detekovatelna HIV VL v plazme (p24 antigén a/alebo HIV VL > 1000 kopii/
ml) a/alebo

* Negativny alebo neurcity vysledok seroldgie (negativna alebo slabo
pozitiivna ELISA, a WB < 1 pas) a HIV VL

+ Odporucanie: potvrdit HIV infekciu testom HIV protilatok (WB), test vykonat

po 2 tyzdrioch.

Liecba

* LieCba by sa mala zvazit u vSetkych osdb. Pozri stranu 7

* Ak sa uvazuje o zacati liecby, je vhodné ak je osoba s HIV zaradena do
klinickej Studie

* niektori experti odporucaju lie€bu ako spdsob prevencie prenosu HIV

Testovanie rezistencie

» Odporuca sa €o najskoér vo vSetkych pripadoch potvrdenej akutnej HIV
infekcie, bez ohladu na to ¢i sa uvazuje nad zacatim liecby

* Ak testovanie nie je mozné vykonat, odporuca sa odber krvi a uchovanie
vzorky na testovanie v buddcnosti

Prenos

* Rozpoznat a identifikovat STI vratane syfilisu, kvapavky, chlamydii (uretri-
da a LGV), HPV, HBV a HCV, pozri stranu 56

* Podat informacie o vysokom riziko prenosu a preventivnych opatreniach,
vratane informovania a testovania partnera alebo partnerov
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Stratégie zameny u virologicky suprimovanych oséb

Definicia virologickej supresie

Potvrdeny HIV VL< 50 képii/ml.
Indikacie

Zamena kvoli toxicite

* Znama toxicita

» Manazment moznych neziaducich ucinkov
* NeZiaduce uginky

* Planované tehotenstvo

Zamena ako prevencia dlhodobej toxicity

* Prevencia dlhodobej toxicity (preemptivna zamena)

« Starnutie a/alebo pridruzené ochorenie kde liek alebo lieky v terajSej kom-
binacii mézu negativne ovplyvnit napr. riziko KVO, metabolické parametre

Zamena veduca k simplifikacii
Zelanie zjednodusit lieSbu
TerajSia kombinacia nie je dalej odporu¢ana

Principy

1. V pripade simplifikacie, prevencie alebo zlepSenia metabolickych abnor-
malit alebo pri ufahéeni adherencie: zamena PI/r za neposilneny ATV, NN-
RTI, RAL alebo EVG + COBI je m6zna len ak je zaru€ena plna ucinnost
oboch v kombinacii ostavajucich NRTI.

2. Simplifikacia komplexnej liekovej kombinacie u pacientov predtym
lie€enych ARV liekmi cez 1) zamenu liekov, ktoré sa tazko podavaju
(ENF)
a/alebo liekov so slabou u¢innost (NRTI v pripade mnohopocetnej NRTI
rezistencie) a/alebo nizkou tolerabilitou a cez 2) pridanie nového dobre
tolerovatelného, jednoduchssieho a uginného lieku alebo liekov.

3. Zmena davkovania NRTI z bd na qd alebo zamena PI/r pri simplifikacii,
prevencii dlhodobe;j toxicity.

4. Zamena v ramci jednej liekovej skupiny, v pripade neziaducich G¢inkov
Specifickych pre jeden liek.

5. Vykonat prehlad doterajSej ARV lie€by a dostupnych vysledkov testovania
rezistencie.

6. Vyhybat sa zdmene za liek s nizkou genetickou bariériou, v pritomnosti
NRTI kompromitovaného moznou pritomnostou tzv. archived resistance.

Neodporuc¢ané stratégie

a. Intermitentna lie¢ba, sekvenéné alebo predizené lietebné prestavky

b. Dvojkombinacie, napr. 1 NRTI + 1 NNRTI alebo 1 NRTI + 1 Pl bez RTV
alebo 1 NRTI + RAL alebo 2 NRTI

c. Kombinacie troch NRTI

Iné stratégie

PI/r monoterapia s qd DRV/r alebo bd LPV/r mdze byt alternativou pre
osoby s NRTI intoleranciou, pri simplifikacii lie€by alebo u uzivatelov nepo-
volenych latok, ktori ¢asto prerusili ARV liecbu. Toto vSak plati len pre osoby
u ktorych v minulosti nedo$lo k zlyhaniu lie€by postavenej na Pl a ktoré mali
poc¢as najmenej poslednych 6 mesiacov HIV VL < 50 képii/ml a ktoré nemaju
chronicku hepatitidu B. LPV/r + 3TC alebo ATV/r + 3TC mézu byt lepSimi
alternativami.
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Virologické zlyhanie

Definicia

VsSeobecné
pravidla

Postup pri
virologickom
zlyhani

Potvrdeny HIV VL > 50 képii/ml po 6 mesiacoch liecby
(jej zacati alebo po zmeny) u 0s6b ktoré v liecbe
pokracuju. V zavislosti od metédy na stanovenie VL,
moze byt tato hranica vyssia alebo nizSia.

Prehodnotit o¢akavanu silu kombinacie

Vyhodnotit adherenciu, compliance, tolerability, liekové
interakcie, interakcie s jedlom, psychosocialne problémy
Vykonat testovanie rezistencie na zlyhavajlcej liecbe
(zvy€ajne rutinne dostupné pre HIV VL > 350-500 kopii/ml
a v $pecializovanych laboratériach pri nizSich hodnotach
virémie) a obdrzat vysledky testu rezistencie v minulosti
(prehlad o tzv. archived mutaciach)

Test na tropizmus

Zvazit terapeutické monitorovanie hladiny lieku

Prehlad doteraz pouzitej liecby

Identifikovat moznosti liecby, aktivne a potencionalne
aktivne lieky/kombinacie

Ak HIV VL > 50 a < 500-1000 képii/ml

Kontrola adherencie

Kontrola HIV VL o 1 az 2 mesiace neskor

Ak vySetrenie genotypu nie je mozné, zvazit zmenu
kombinacie na zéklade predoslej lieby a rezistencie v
minulosti

Ak sa potvrdi HIV VL > 500/1000 képii/ml, zmenit’
kombinaciu ¢o najskor. Ktory liek je potrebné zmenit bude
zavisiet od vysledku testovania rezistence:

Bez mutécii spdsobujlcich rezistenciu: znovu
skontrolovat adherenciu, vykonat terapeutické
monitorovanie hladiny lieku

Mutacie spdosobujuce rezistenciu najdené: zmena na
supresivnu kombinaciu na zaklade informacii o doteraz
vSetkych uzivanych liekov, odporu¢a sa konzultacia s
viacerymi expertmi

Ciele novej kombinacie: HIV VL < 400 koépii/mL po 3
mesiacoch, HIV VL < 50 képii/ml po 6 mesiacoch

V pripade
potvrdenych
mutacii
sposobujicich
rezistenciu

VSeobecné odporucania:

V novej kombinacii pouzit aspon 2 a najlepsie 3 aktivne
lieky (vratane aktivnych liekov z predtym uzivanych
skupin liekov)

Kombinacia ma obsahovat aspori 1 plne aktivne Pl/r

(napr. DRV/r) + 1 liek z predtym neuzZivanej skupiny napr.
FI, INSTI, CCR5 antagonist (ak CCR5 tropny virus) alebo
1 NNRTI (napr. ETV), vyhodnotené genotypovym testom

Vyckat so zmenou ak su < 2 aktivne lieky dostupné, na
zaklade informacii o rezistencii, vynimkou su osoby s
nizkym poctom CD4 (< 100 buniek/pl) alebo s vysokym
rizikom zhorsenia klinického stavu u ktorych je cieflom
zachovat funkciu imunity pomocou ¢iastoéného poklesu
HIV VL (> 1*log10 pokles) opakovanyym pouzitim liekov
ak obmedzené moznosti: zvazit experimentalne a nové
lieky, klinické Studie (vyhybat' sa funkénej monoterapii)
preru$enie lieCby sa nedoporucuje

Zvazit pokracovanie v uzivani 3TC alebo FTC v

istych situaciach i za pritomnosti potvrdenych mutacii
sposobujucich rezistenciu (M184V/1)

V pripade viacerych moznosti, kritéria vyberu vhodnej
kombinacie zahffiaju: jednoduchost kombinacie,
zhodnotenie rizika toxicity, liekové interakcie a pripadnu
potrebu salvage lieby v buduicnosti

D
&3
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LieCba HIV pozitivnych tehotnych zZien

pokladanému datumu pérodu.

Kritéria na zacatie lieCby u tehotny¢h zien (pozri r6zne scenare)
Ciel liecby tehotnych zien

Testovanie rezistencie

Scenar
1. Zeny na ARV liegbe ktoré chc otehotniet

2. Zeny ktoré otehotneju poéas ARV lieSby

3. Zeny predtym nelie¢ené ARV liekmi ktoré otehotneju, bez ohladu gi
spifiaju kritéria (pocet CD4) na zadatie liecby
4. Zeny u ktorych sa zadalo s kontrolami po 28. tyzdni tehotenstva

5. Zeny s detekovatelnym HIV VL v 3. trimestri

ARV lieky v tehotenstve

Lieky kontraindikované v poc¢as tehotenstva
i.v. ZDV pocas porodu

Jednorazova davka NVP pocas porodu
Pérod cisarskym rezom

* Na zaklade prospektivnych stadii [10-11]

Rovnaké ako u netehotnych zien

Dosiahnutie Uplnej supresia HIV VL v plazme najneskoér do 3. trimestra a
hlavne v ¢ase pbérodu

Rovnako ako u netehotnych Zien — pred zaciatkom lie¢by a v pripade
virologického zlyhania

-

. Ak liecba obsahuje EFV, vymena za iné NNRTI alebo posilneny PI
kvéli riziku vzniku defektov neuralnej trubice

2. Liecba ostava rovnaka, ak obsahuje EFV: vymena za iny liek (NVP
alebo Pl/r) ak pred 8. tyzdiiom tehotenstva (riziko defektov neuralnej
trubice)

3. Zacatie lieby na zaciatku 2. trimestra sa silne odporuca

4. Zacat liecbu okamzite, ak je HIV VL vysoky tak zvazit pridanie RAL na
dosiahnutie rychleho poklesu HIV VL

5. Vykonat testovanie rezistencie a zvazit pridanie RAL na dosiahnutie
rychleho poklesu HIV VL

Rovnaké ako u netehotnych zZien

Nezacinat lieCbu NVP avSak uzivanie je mozné ak bol nasadeny este pred
tehotenstvom

Vyhybat sa EFV pocas 1. trimestra kvoli zvySenému riziku defektov
neuralnej trubice*

Spomedzi PlI/r, preferovat LPV/r, SQV/r alebo ATV/r

Ak RAL, DRV/r: v ich pouzivani sa moze pokracovat

ddl + d4T, kombinacie troch NRTI

Nejednoznaény benefit v pripade ak je HIV VL < 50 képii/ml
Neodporucéa sa

Nejednoznaény benefit v pripade ak je HIV VL < 50 képii/ml v 34. - 36.
tyzdni. V tomto pripade zvazit len vaginalny pérod

(—@.—’]__53 EACS European
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ARV lieky pri TBC/HIV koinfekcii

Principy

Osoby s TBC infekciou by mali zac¢at s nasledujucou Standardnou lie¢bou:
rifampicin/izoniazid/pyrazinamid +/- etambutol po¢as 2 mesiacov, nasle-
dovanou 4 mesiacmi rifampicin/izoniazid (vyber liekov a dizky lieSby zavisi
od citlivosti na liek a od lokalizacie ochorenia), pozri Diagnostika a liecba
tuberkulézy u 0s6b s HIV infekciou.

VSetky osoby s TBC/HIV koinfekciou by mali za¢at' ARV liecbu bez ohladu
na pocet CD4. Dozor nad lie¢bou a vyhodnocovanie adherencie su velmi
délezité.

Odporucané na¢asovanie zaciatku ARV liecby pri TB/HIV koinfekcii v
zavislosti od pocétu CD4

< 100 buniek/pl(") &o najskér ako je lieba TBC tolerovana a vzdy kedy je to
mozné pocas 2 tyzdiov

> 100 buniek/pl(") s lieGbou sa méZe zacat v obdobi medzi 8. a 12. tyzdiiom
TBC lie¢by, hlavne ak su pritomné problémy s liekovymi interakciami, adher-
enciou a toxicitou

Hoci nebolo v randomizovanych $tadiach dokazané, Ze skora ARV liecba
(pocas 2 tyzdriov) znizuje mortalitu na TBC meningitidu, rozhodnutie ¢i
zacat' ARV liecbu by malo byt zaloZzené pocte CD4 buniek, u HIV pozitivnych
osbb s TBC koinfekciou.

* Pozor na mozny vznik imunorestitu¢ného zapalového syndrému (IRIS)

u 0sbb zacinajucich ARV lie¢bu pri nizkych hodnotach CD4 a u oséb so
skorym zaciatkom ARV liecby. V pripade symptomatického IRIS by sa mala
zvazit lietba kortikosteroidmi, davkovanie a dizka lie¢by je individualna a
zavisi od klinickej odpovede.

“* Hoci data poukazuju na hranicu 50 buniek/ul, kvoli variabilite CD4 poc¢as
dfia je vhodnejsie pouzit’ hranicu 100 buniek/pl.

Odporucané kombinacie ARV liekov prvej volby spolu s antitu-
berkulotikami

TDF/FTC/EFV, ABC/3TC/EFV alebo TDF/FTC/RAL

Alternativy

1. Pri HIV VL < 100 000 képii/ml, fixna kombinacia ABC/3TC/ZDV bd +/-
TDF modze byt predstavovat kratkodobl moznost az do ukonéenia liecby
TBC.

2. Rifampicin s dvojitou davkou LPV/r alebo 400 mg RTV bd + LPV

V pripadoch ak sa kombinacie neodportcaju alebo sa maju uzivat s
opatrnostou, alebo pri rezistencii/intolerancii, je potrebné vyhladat pomoc
Specialistu v oblasti liecby HIV.

* Pl/r + TDF/FTC, pouzit rifabutin namiesto rifampicinu

» Pouzit s opatrnostou

Dolezité liekové interakcie medzi ARV liekmi a
rifampicinom / rifabutinom

Skupina Jednotlivé ARV Liekové interakcie a odporucana
ARV liekov lieky zmena davky jedného alebo oboch
liekov
NRTI Rifampicin: zvy€ajna davka u vSetkych
liekov
Rifabutin: zvy€ajna davka u vSetkych
liekov
Pl/r ATVIr, DRVIr, Rifampicin: nedoporuéuje sa
LPV/r alebo SQV/r
Kontrola Rifabutin: davka 150 mg x 3/tyzderi().
pecerfiovych Pl/r v zvy&ajnej davke
enzymov a vy-
konat, vzdy ak je
to mozné,
terapeutické moni-
torovanie
hladiny Pl/r
NNRTI EFV Rifampicin: nie je potrebna zmena
davkovania.
EFV: zvy€ajna davka (niektori odporucaju
800 mg); terapeutické monitorovanie
hladiny ARV liekov sa odporuca po 2
tyzdroch.
Rifabutin: 450 mg denne. EFV: zvy&ajna
davka.
NVP Rifampicin ani rifabutin sa neodporuéa.
RPV Rifampicin: neodportc¢a sa
Rifabutin: zvy€ajna davka. Davkovanie
RPV by sa malo zvysit (uzivat' s
opatrnostou)
ETV Rifampicin: neodporuca sa
Rifabutin: zvy€ajna davka oboch liekov
(malo dat — uzivat' s opatrnostou)
INSTI EVG Rifampicin: neodportc¢a sa
Rifabutin: 150 mg x 3/tyzden. EVG:
zvyCajna davka
RAL Rifampicin: zvy¢ajna davka. RAL 800 mg

bd a vykonat terapeutické monitorovanie
hladiny RAL (aj zvy¢ajna davka méze
also work)

Rifabutin: zvy€ajna davka oboch liekov

Prvotné farmakokinetické Studie u zdravych dobrovolnikov ukazali
vyrazne zvySené koncentracie rifabutinu a jeho aktivnych metabolitov pri
podavani spolu s PI/r, preto je potrebné znizit davkovanie rifabutinu na
150 mg x3/tyzden, to vedie k poklesu rizika vzniku neziaducich uéinkov.
Avsak, novsie farmakokinetické data u oséb s HIV/TBC koinfekciou
ukazali, Ze podavanie LPV/r alebo ATV/r spolu s rifabutinom (150 mg
x3/tyzden) viedlo ku koncentraciam rifabutinu, ktoré boli nizSie ako
koncentracie pozorované pri podavani 300 mg rifabutinu bez Pl/r. To
naznacuje, ze davkovanie rifabutinu méze byt nedostatocné.

U osbb lie¢enych rifabutinom 150 mg x3/tyzden spolu s LPV/r alebo
ATV/r bol popisany vyskyt relapsu TBC so ziskanou rezistenciou na
rifamyciny. Americké odporucania na lieébu HIV uvadzaju davku
rifabutinu 150 mg x1/derfi spolu s Pl/r. Kvoli obmedzenym informaciam o
bezpecnosti tohoto davkovania a tejto kombinacie, osoby s davkovanim
rifabutinu 150 mg raz denne spolu s Pl/r by mali byt désledne monitor-
ované na mozné neziaduce Ucinky spojené s rifabutinom (napr. uveitida
alebo neutropénia).
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Postexpozi¢na profylaxia

Postexpoziéna profylaxia (PEP) sa odporiéa v pripade: » Odporuca sa rychle testovanie zdroja na HCV a HIV (ak nie je HIV status

znam
Riziko Spésob expozicie Status zdroja expozicie « Ak je eroj HIV pozitivny a na ARV liedbe, vykonat testovanie na rezisten-
Krv Preniknutie do HIV pozitivita alebo ciu ak je HIV VL detekovatelny
podkoZného alebo serostatus neznamy, * Individualizovat PEP na zaklade predoSlej lieCby u zdroja a vysledkov
intramuskularneho tkaniva | avSak pritomnost predoslych testov na rezistenciu
i.v. alebo i.m. ihlou, HIV rizikovych faktorov » PEP sa ma zacat najlepSie do 4 hodin po expozicii, avSak najneskér do 48
alebo intravaskularnou hodin
pomockou + Dizka PEP: 4 tyzdne

« Standardna PEP kombinacia: TDF/FTC (alternativa: ZDV/3TC); LPV/r
tablety 400/100 mg bd

i.m. alebo s.c. ihlou, ihlou + Uplné vySetrenie so zameranim na pohlavné choroby v pripade expozicie

na chirurgické 3itie sexualnym kontaktom

Kontakt > 15 minut * Kontrola:

so sliznicou alebo — HIV serolégia + HBV a HCV test, tehotensky test (u Zien) v priebehu 48
hodin od expozicie

— Prehodnotenie indikacie na PEP HIV Specialistom v priebehu 48-72
hodin

— Vyhodnotit tolerovanie PEP kombinacie

— Kontrola transaminaz, HCV PCR a HCV seroldgie po 1 mesiaci ak je
zdroj HCV pozitivny (znama alebo podozrenie na HCV infekciu)

Perkutanne poranenie s HIV pozitivita
ostrym predmetom,

poskodenou kozou
Genitalné Analny alebo vaginalny HIV pozitivita alebo
sekréty pohlavny styk serostatus neznamy,
avsak pritomnost’
HIV rizikovych faktorov

Receptivny oralny sex s HIV pozitivna — Zopakovat HIV serologiu po 2 a 4 mesiacoch, serologiu na syfilis po 1
ejakulaciou mesiac, ak do$lo k expozicii sexualnym kontaktom
Vnutrozilové Vymena striekaciek, ihiel, | HIV pozitivna
uzivanie drog pomaocok alebo iného
materialu
L(—ﬁ:—i% EACS European EACS Odporucania 7.1 Cast Il 14
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Neziaduce u

¢inky ARV liekov

Pohlavné a

Zvyraznené: ¢asté ucinky
Cervena: zavazné ucinky

Cierna: ani &asté ani zavazné()

Traviaca Svalstvo a SO Tukové Metaboliz-
> : mocové CNS 8
sustava kosti = tkanivo mus
organy
NRTI
ABC Exantém’ Nauzea” ICHS *Systémova
Hnacka" reakcia z
precitlivenosti
(zavisla od
HLA B*5701)
ZDV Prigmenta- | Nauzea Steatéza Myopatia, Dyslipidémia, Anémia
cia nechtov Rabdomy- Hyperlakta-
olyza témia
Lipoatrofi
44T Steatéza tpoatrotia 5 slipidémia,
Hyperlakta-
Pankreatiti- Periférna témia
ddl da Steatoza, ICHS neuropatia Hyperlakta-
fibréza témia
pecerie
3TC
FTC
TDF | BMD, | eGFR,
osteomalacia Fanconiho
tRiziko syndrom
zlomenin
NNRTI
EFV Exantém Hepatitida Zavraty, Dyslip- | Hladiny
poruchy idémia, 25-OH
spanku Gynekomas- | vitaminu D,
Depresia tia Teratogenéza
ETV Exantém
NVP Exantém” Hepatitida” *Systémova
hypersenzi-
tivita
(zavisla
od CD4 a
pohlavia)
RPV Exantém Hepatitida 1 eGFR Depresia,
poruchy
Spanku,
bolesti hlavy
Pl
ATV Ikterus 1 eGFR, Dyslipidémia
cholelitiaza Nefrolitiaza
DRV Exantém Nefrolitiaza Dyslipidémia
FPV Exantém ICHS Dyslip-
idémia
IDV Sucha Ikterus ICHS Nefrolitiaza 1 Tuku v Dyslipidémia,
koza, Nauzea oblasti Diabetes
Dystrofia a brucha mellitus
nechtov Hnacékal(i)
LPV ICHS 1 eGFR Dyslipidémia
sQv Dyslipidémia
TPV Hepatitida Intrakranialna Dyslipidémia
Hemoragia
EACS European EACS Odporucania 7.1 Cast’ Il 15
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Fl

ENF Noduly po Hypersenzi-
injekcii tivita
ITI
RAL Nausea Myopatia, Zmeny
Rabdomy- nalady
olyza
DTG vyrazka Nausea | eGFRii) Bolesti hlavy *Systémova
reakcia z
precitlivenosti
(<1%)
EVG/ Nausea, Hyperbiliru- | eGFRI(i) Bolesti hlavy
COBI Hnacka binémia
CCRS5 inhibitory
MvC Hepatitida ICH 1 riziko
infekcii
i "Casté uginky " (oéakavany vyskyt aspoii u 10 % lieéenych HIV Poznamka: zoznam neziaducich uc€inkov uvedeny v tabulke nie je komplet-
pozitivnych oséb), tuénym pismom ny, obsahuje len tie najddlezitejSie neziaduce ucinky,s dokazanou kauzalnou
"zavazné ucinky" (m6zu ohrozit Zivot pacienta a predstavuju akutny stav), suvislostou. Nauzea, hnacka a vyrazka sa ¢asto vyskytuju u pacientov
cervenym pismom lie€enych ARV liekmi. Tieto symptédmy st uvedné v tabulke u liekov, kde
Ani Casté ani zavazné, Ciernym pismom sa predpoklada kauzalna suvislost medzi pouzivanim lieku a neziadicim
i Frekvencia a zavaznost je r6zna medzi jednotlivymi ARV liekmi. uginkom (na zaklade klinickych skusenosti).

iii Kvoli inhibicii sekrécie kreatininu v renalnych tubuloch, bez ovplyvnenia
glomerularnej filtracie
* Vztahuje sa na Ucinky pozorované vo vztahu k reakciam z precitlivenosti.
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Liekové interakcie medzi ARV liekmi and inymi liekmi"

Lieky ATVIr DRVIr LPVIr EFV ETV NVP RPV MVC DTG EVG/c RAL ABC FTC 3TC TDF ZDV
atorvastatin T 1 1490%  |43% 137% ! « « o 1 = TR (PSS -
fluvastatin > — > 1 1 — — — P o o o o o o PN

2 pravastatin o 181% | < 144% ! > © © > o o o o o o PN

ig rosuvastatin 1213% 148% 1107% — T - — — — 138% < o e o o -

< simvastatin T T ) 168% l ! > > > T — o o — — —

g amlodipin i 1 i ! ! ! - - PN 1 o ool ol o PN

T diliazem il 1 il 169% lE ! E E o i o o o e | o o

£ | metoprolol i 1 i o - o - - - 1 o |lololo|e o
verapamil i 1 il l LE l E E - 1 o o le |l o o PN
warfarin tor] | l tor] 1 tor] o o > tor] o o o o o -
diazepam 1 D 1 ! D l o e e R
midazolam (oralny) T T 1 ! l ! “ “ — 1 — o e o o o
triazolam T 1 1 | l | e e e 1 - o o o o PEN
citalopram i 1 il ! ! ! o o P 1 o o o o o PN
mirtazapin T T T | l | < < - 1 o o e o o -

2 paroxetin tN? 0 139% | 11? - < - - - - 11? - R = T RS e -

©  sertralin l 149% l 139% l | - - > 1 - R = S R e -
bupropion l l 157% 155% - | < - - 1? - o e e o P
pimozid il 1 T\i\ 1 ! ! PENIY PN Pue 1 PN PN - P s P
karbamazepin D T D 127%D36% D D D D D D D T o o o i
lamotrigin 139%" | " 150% <« - o - - - - - R R T e -
fenytoin D D D D D D D D D D D D o o o 1
Klaritromycin il 1 i ! LE ! E E - 1E o e e e o D

£ fluconazol o o o = E86% E100% E = o 1?2 e o o o o EM4%
$ itraconazol 1E | 1E | 1E ! IE  161% E E = | E = l=laelelasl &

.S rifabutin T TE50% T 138% D37% t17% D * - 1D - T PN

E rifampicin D72% D D D26% D D58% D80% D D54%* D D40% D o o | o D47%
voriconazol l | l |E (1= |E E E < (= > o e o o -
antacida D — — — — > D — D D D — > o o o
PPI D > > — <—> — D e “ > E P R = S e -
H2-blokatory D - « - - - D - - - E S T RS IR -
alfuzosin T 1 1 l l l P P P 1 P P P P P PN
beklometazon 12V 111% T2V > - > <—> <—> — 12V — — P P P —
inhal.
buprenorfin 167% T - 150% 125% - - - - 135% < P R T e PEN

o budezonid inhal. 1 1 ) > — > — — — 1 > — — — — —

E ergotové derivaty il 1 1 1 T 1l E e e 1 - o o o > -

= etinylestradiol Vil ! ! Vil - ! - - SN ! o o oo o o
flutikazén inhal. T 1 T - - - > > > 1 - R PE
metadon L 116% [ 183%" 152% 16% 1=60% |16% - - - o 1 o | o o E29-43%
salmeterol inhal i 1 il “ > “ - - - 1 o o lo o o PN
sildenafil (erektilna T T T | 137% 1 < < < 1 — R = T RS I -
dysfunkcia)
fubovnik bodkovany D D D D D D D D D D — = = TR -
Vareniklin > > “— > > “— > > > > R > > R > >

Poznamky: Vysvetlivky:

i Tabulka je suhrnom liekovych interakcii medzi HIV liekmi a niektorymi 1 mozna zvySena expozicia lieku
Casto predpisovanymi liekmi, vratane klinicky mimoriadne délezitych | mozna zniZzena expozicia lieku
interakcii. Uvedené informacie nie su Uplné. < Ziadny vyznamny efekt
Informacie o dal$ich liekovych interakciach, podrobné informacie o E mozna zvySena expozicia ARV lieku
farmakokinetickych datach z interakénych liekovych $tudii a o upravach D mozna znizena expozicia ARV lieku

davkovania, su uvedené na www.hiv-druginteractions.org (University of

Liverpool).

Farebné vysvetlivky

neoCakava sa Ziadna klinicky vyznamna interakcia iv

tieto lieky by sa nemali su¢asne podava

mozna interakcia, méze vyzadovat zmenu davkovania alebo dosled- v

ny monitoring.

mozna interakcia, prodpoklada sa slabej intenzity (< 2 krat {AUC )

alebo < 50% |AUC). Zmena davkovania sa a priori neodporuca, s vi

vynimkou v pripade ak ma liek uzky terapeuticky index. .

Vi

Poznamka viii
Farba (zelena, jantarova, Cervend), ktora je pouzitd na zoradenie liekov ix

podra klinickej dolezitosti liekovej interakcie zodpoveda rozdeleniu uve-
denému na www.hiv-druginteractions.org.

Cisla zodpovedaju poklesu AUC liekov na zaklade pozorovani v
liekovych interakénych Studiach.

Ziadne farmakokinetické zmeny u neposilnenych PI

odporuca sa EKG kontrola

vyrobca rilpivirinu odporuca opatrnost pri podavani spolu s inymi liekmi
ktoré mézu predizit QT interval

pozorovana zvySena koncentracia aktivneho metabolitu pri podavani
spolu s 100 mg RTV bd, av§ak bez vyznamného efektu na ¢innost
nadobli¢iek

koncentracia materského lieiva nezmenena, avSak zvySenie koncentra-
cie metabolitu

zvySenie etinylestradiolu pri uzivani spolu s neposilnenym ATV

Ziaden efekt na etinylestradiol avS$ak | progestin

mozna hematologicka toxicita

zmena davky MVC nie je potrebna ak sa nepodava spolu s PI. Pri
podavani s Pl (okrem TPV/r; FPVI/r), davka MVC je 150 mg bd

STy
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Liekové interakcie medzi antidepresivami a ARV liekmi

antidepresiva ATVIr DRVIr | LPVIr @ SQViIr EFV ETV NVP RPV MvC DTG EVG/c RAL
SSRI citalopram 1€ T 1€ 1é l l l o - - 1 -
escitalopram TE 1 e e l l l - - P 1 P
fluvoxamin T T T T - o - - - - 1 >
fluoxetin 1 T T 1 - - - - - - 1 P
paroxetin T17? 139% T17? T17? - - - - - - 11? o
sertralin l 149% | l 139% 1 l - - o 1 o
SNRI duloxetin T T T 1 - — e <—> <—> — 1 >
venlafaxin i i i 1 l l l o D © 1 -
TCA amitriptylin 1 1 1 1o > > > > - P 1 o
klomipramin 1 1 1 10 ! ! ! RN “ PN 1 P
desipramin 1 1 15% 1 o o © “ o > 1 o
doxepin 1 1 1 Tb > > > > > > 1 P
imipramin e 1 i e l l l - — — 1 -
nortriptylin 1a 1 1a pab - - o o - o 1 PN
trimipramin 1 1 T T o « - - - - 1 P
TeCA maprotilin T T 1 1 © “© “ - - “ 1 >
mianserin T T 1 1 | l l - - > T R
mirtazapin 1 1 1 1 J 0 U e < < 1 <
Iné bupropién ! ! 157% ! 155% > ! o R RN 1? AN
lamotrigin 132% l 150% l o o > > > - - -
nefazodon 1 1 1 T l lE 1 E E - 1 -
[ubovnik bodkovany D D D D D D D D D D¢ D -
trazodon 1 1 1 10 ! ! ! - o o 1 PN
Vysvetlivky Farebné vysvetlivky
T moZzna zvySend expozicia antidepresiva neocakava sa Ziadna klinicky vyznamna interakcia
l mozna zniZzena expozicia antidepresiva tieto lieky by sa nemali su¢asne podavat
© Ziadny vyznamny efekt mozna interakcia, mdze vyzadovat zmenu davkovania alebo ddsled-
D D mozna znizena expozicia ARV lieku ny monitoring
E moZzna zvySena expozicia ARV lieku mozZna interakcia, prodpoklada sa slabej intenzity (< 2 krat tAUC
a odporica sa EKG kontrola alebo < 50% |AUC). Zmena davkovania sa a priori neodporuca.
b spolupodavanie je v Eurépe kontraindikované. AvSak v USA sa

odporuca terapeutické monitorovanie hladiny antidepresiv.
Tabulka predstavuje viac opatrny pristup. Cisla zodpovedaji poklesu
AUC antidepresiva na zaklade pozorovani v liekovych interakénych

Stadiach.

SSRI selektivne inhibitory spatného vychytavania serotoninu
SNRI inhibitory spatného vychytavania serotoninu a

noradrenalinu
TCA tricyklické antidepresiva
TeCA tetracyklické antidepresiva

Poznamka

Farba (Cervena, jantarova, zelena), ktora je pouzita na zoradenie liek-
ov podla klinickej dolezitosti liekovej interakcie zodpoveda rozdeleniu

uvedenému na www.hiv-druginteractions.org (University of Liverpool). In-

formacie o dalSich liekovych interakciach, podrobné informacie o farmakoki-

netickych datach z interakénych liekovych $tudii a o upravach davkovania,

su uvedené na spomenutej webstranke.
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Liekové interakcie medzi antihypertenzivami a ARV liekmi

antihypertenziva

ATV/r DRV/r FPVIr IDVIr LPVIr SQV/r EFV | ETV | NVP RPV MVC DTG EVG/c RAL ABC FTC 3TC TDF ZDV

cilazapril - o - - <—> > - 4—» <—> - 4—» P - - P - - P P
g‘ enalapril > > g > > g > > > Ead > g > — > > — > —
E Iisinopril Ad d R > d R e g > g e e R L > L R L >
< | perindopril - - - o - - - <—> - - <—> - - P - - P PN P
w chinapril g > <~ g > > g > > > > > > > > > > > >
2 ramipril > > > > g g > > > > > > > > > > > > >
trandolapril - - — - - - — - - - - - P - - P - PN P
kandesartan R e © o o © o o © o o o R T T e R
g2 iesartan Vvl fr v lu 1 felelelel | [alelelelelo
g = losartan 12 1@ 12 J& 12 & 1b 1b — > — — J& — — - “ <—> -
29 olmesartan o | ool olololo|lolo|lo|lolo|lo|lolo|loe|o|l oo
E g telmisartan — — — — - — — P - - P PN P “ PN P - PN PN
valsartan A nd nd > nd nd > > > > > > e > > L > > —
o atenolol ol | o - o ol el e - > - - R > - P — - - -
ﬁ bisoprolol 1d 1 1 1 1d Mo | o o | o | o 1 o | ol o ol o | o
2 2 karvediol el N iy nlelelololtlol ool o o
& metoprolol 1d 1 1 1 1d Mo | o ol | o | o 1 ol o | oo o o
a propanolol 1d 1 1 1 1d 1d > — — > — — 1 — - - — — -
amlodipin e T T 180% 1 i l ! l o - « 1 - o o - o o
° diltiazem (S T T i T 1¢ 169% |E l E E - 1 - <—> - - P PN
' felodipin LA T N O e T A T B R N e S S R R SR S NR e AR S R
£ & tacidipin tlt [ttt l]lt]leolelolt]lelolelole]le
§ lerkanidipin D . | L L o [ Bl - oo |o]e]e
% 5 hikardipin i T i i 1 i l |E l E E “ 1 - - — — - —
S nifedipin rlr 11t (i1t ]lelololt ololola|lo|lao
= nisoldipin 1¢ il 1 1 il 1e 1 | ! — > > t — <—> — — — —
verapamil i T il i 1 e l |E l E E “ 1 — > — — — —
amilorid - - - - R - - <—> - - - - - - P - - P PN
«w | bendroflumetiazid ? ? ? ? ? ? ? ? ? - - “ ? — o - - R -
% chlortalidon - - - - « - - <—> — - T P - T P P PEN P PEN
‘é furosemid > > > > > > < > > > > > — — > > — E —
S indapamid tltlr [t [t r v v ileleleltloleolelelele
torasemid l l 1 l l l 1 T - <—> <—> - l P - - P - P
o doxazosin tlt ]t ittt v]v]t]olo oalt|loloalololo]|eo
£ | spironolakton o lolololololololelolololololo|lo|lo|lo|o
Vysvetlivky Farebné vysvetlivky

Ziadny vyznamny efekt

odporuca sa EKG kontrola
riziko predizenia PR intervalu

oo ocomgy] e

mozna zniZzenda expozicia ARV lieku
mozna zvysena expozicia ARV lieku
[materska zlu¢enina] znizena ale [aktivny metabolit] zvySeny
[materska zltu€enina] zvySena ale [aktivny metabolit] znizeny

mozna zvysena expozicia antihypertenziva
mozna zniZzena expozicia antihypertenziva

Cisla zodpovedaju poklesu AUC antihypertenziva na zaklade pozorovani v

liekovych interakénych Studiach.

Poznamka: hoci niektoré liekové interakcie predpokladaju potrebu upra-
vy davkovania na zaklade metabolickej drahy lieku, klinické skusenosti s

neocakava sa ziadna klinicky vyznamna interakcia

tieto lieky by sa nemali sucasne podavat
mozna interakcia, méze vyZzadovat zmenu davkovania alebo dosled-
ny monitoring
prodpoklada sa slabej intenzity (< 2 krat 1AUC alebo < 50% |AUC).

Zmena davkovania sa a priori neodporuca.

urcitym antihypertenzivom a ARV liekom mézu indikovat, Ze Upravy davk-
ovania nie su a priori pozadované.

Poznamka

Farba (Cervena, jantarova, zelena), ktora je pouzitd na zoradenie liek-
ov podra klinickej délezitosti liekovej interakcie zodpoveda rozdeleniu
uvedenému na www.hiv-druginteractions.org (University of Liverpool). In-
formacie o dalSich liekovych interakciach, podrobné informacie o farmakoki-
netickych datach z interakénych liekovych $tudii a o upravach davkovania,
sU uvedené na spomenutej webstranke.
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Liekové interakcie medzi analgetikami a ARV liekmi

analgetika ATV/r DRV/r FPV/r IDV/r LPVIr SQV/Ir EFV ETV NVP RPV MVC DTG EVG/c RAL ABC FTC 3TC TDF zZDV
kyselina acetyl- | < - - - “ - - - - o o lol o lo|loe|lo|o i o
salicylova
celekoxib > > > > > > 1é 14 > > > > — P > = P J >
diklofenak — — — P P — 1a 18 - “ PN — o P PN P P il PEN
_'E ibuprofén “ <—> - “ — — e e - pa — - P o P PEN P i b
-2 kyselina me- o o - o o - (8 na - - o o > o e o e i -
9 fenamova
= naproxén > > - - - - e e - - o o P P = S to b
nimesulid > > > > > > e 1a > “— > “— > > > “— > j “—
paracetamol “ <—> <—> “ — — - — — - P - pas pa pas P - P P
piroxikam > > > “ > > 1é 14 > - > - > > — - - i —
alfentanil ) 1 i) ) 1 1 1 1 | — “— > 1 “— > - - - P
buprenorfin 167% 1 P 1 R T 150% |25% < P o o 135% o o o o o o
kodein 19 19 19 19 19 19 19 19 19 o o | o 19 o lolo|lo|l ol o
dihydrokodein " 11 " " 11 N " l | > — > 1 > — — — — —
2 fentanyl 1 1 1 1 1 1 U U ! < o | e 1 il D I T s
.0 | metadon & 116%  |18% 1 [153%° 119%ef |52% 16% |=50% |16%° < o 7% o l P P “— E
% morfin | | l | l 1 1 e e — e — <—> > — — — <—> <—>
oxykodon 1 1 1 1 1 1 U U ! < <o | e 1 i D s s s
petidin h Ih h leh Ih Ih h <—> Ih — - — T — — — — — —
sufentanil T 1 7 ) 1 1 ! | 1 — > > 1 > > > R > —
tramadol 19 19 19 19 19 19 (L — - — — — 19 P P P - PN PEN
Vysvetlivky Farebné vysvetlivky
1 moZna zvySend expozicia analgetika neodakava sa ziadna klinicky vyznamna interakcia
| moZna znizena expozicia analgetika tieto lieky by sa nemali su¢asne podavat
< Ziadny vyznamny efekt mozna interakcia, mdze vyzadovat zmenu davkovania alebo ddsled-
D moZna znizena expozicia ARV lieku ny monitoring
E  mozZna zvySena expozicia ARV lieku mozna interakcia, prodpoklada sa slabej intenzity (< 2 krat fAUC
a neznamy klinicky vyznam. PouZit' najnizsiu odpordiéant davku hlavne alebo < 50% |AUC). Zmena davkovania sa a priori neodport¢a.

u 0s0b s kardiovaskularnymi rizikovymi faktormi, so zvySenym rizikom

vzniku gastrointerstinalnych tazkosti, s poSkodenim pecene alebo

obliciek a u starSich os6b

mozna aditivna hematologicka toxicita

odporucanie vyrobcu

[materskeé lie€ivo] nezmenené ale [metabolit] zvySeny

oba lieky mézu predizit QT interval; odpordéa sa kontrola EKG

subezné podavanie je v Eurépe kontraindikované. Avsak FDA odporuca

opatrnost pri podavani. Tabulka predstavujé viac opatrni moznost

g mozny pokles analgetického efektu kvoli znizenej premene na aktivny
metabolit

h  [materské lie€ivo] znizené a zvySeny [neurotoxicky metabolit]

i [materské lieCivo] znizené, avSak bez efektu [viac aktivneho metabolitu]

j  mozné riziko nefrotoxicity, ktoré sa zvysSuje: pri dlhodobom uzivani
NSAID, u osbb s preexistujucim poskodenim obli¢iek, u 0s6b s nizkou
hmotnostou alebo oséb uzivajucich lieky zvysujuce hladiny TDF. Pri
subeznom uzivani NSAID s TDF sa vyzaduje monitorovanie obli¢kovej
funkcie. Cisla zodpovedaju poklesu AUC analgetika na zaklade pozor-
ovani v liekovych interakénych Stadiach.

0O Q0T

Poznamka

Farba (Cervena, jantarova, zelena), ktora je pouzita na zoradenie liek-

ov podla klinickej dolezitosti liekovej interakcie zodpoveda rozdeleniu
uvedenému na www.hiv-druginteractions.org (University of Liverpool). In-
formacie o dalSich liekovych interakciach, podrobné informéacie o farmakoki-
netickych datach z interakénych liekovych §tudii a o Upravach davkovania,
sU uvedené na spomenutej webstranke.

& |EACS European
&

Gy AIDS Clinical Society

EACS Odporucania 7.1 Cast’ Il 20


http://www.hiv-druginteractions.org

Liekové interakcie medzi antimalarikami a ARV liekmi

Vplyv ARV liekov na antimalarika a ich metabolizmus

Vysvetlivky:

Sipka vyznacuje vplyv ARV lieku na on antimalarikum/jeho metabolizmus

zelena  neoGakava sa ziadna klinicky dolezita interakcia

oranzova mozna interakcia (zvazit lie€bu pred vycestovanim a terapeutické monitorovanie hladiny liekov)
cervena klinicky vyznamna interakcia, neuzivat alebo uzivat' s opatrnostou

Metabolizmus CYP 3A4 Interakcia
Pouzitie Profylaxia

Liecba
NNRTI (EFV, NVP, ETV) l Ziadna
RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna
Pl, COBI T mozna

M moéze znizit PI/C

(RTV asi 35%)

Artemisininy (A)
Artemisininy a ich hlavny metabolit, dihydroartemisin, su aktivnymi zli¢eninami

Metabolizmus CYP 2B6, 3A4, 2C19 Interakcia
Pouzitie Liecba
NNRTI (EFV, NVP, ETV) | A a dihydroartemisin; nepouzivat alebo
A a metabolity znizuju NVP, ale nie EFV/ETR uzivat' s opatrnostou
RPV, RAL, MVC, DTG — A moze znizit RPV, MVC mozna
Pl, COBI. 1 mozna
zvy$enie A: sledovanie toxicity (peceri)

Lumefantrin (L)

Metabolizmus CYP 3A4 Interakcia

Pouzitie Liecba

NNRTI (EFV, NVP, ETV) l mozna

RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna

Pl, COBI T nepouzivat alebo
LPV zvySuje L 2-3x uzivat' s opatrnostou

Atovakvon (At), proguanil (P)

* Atovakvon zvySujé hladiny ZDV o 35%
» Synergia s atovakvonom sa vztahuje na proguanil, nie na jeho aktivny metabolit; kvli tomu pravdepodobne Ziaden indukény/inhibiény efekt

Metabolizmus CYP 2C19 Interakcia
Pouzitie Profylaxia
Liecba
NNRTI (EFV, NVP, ETV) | ETV zvySeny mozna
RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna
Pl, COBI |AtaP mozna
uzit' s mastnym jedlom, zvazit zvysenie davky

Metabolizmus N/A Interakcia
Pouzitie Profylaxia

NNRTI (EFV, NVP, ETV) pravdepodobne | mozna
RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna

Pl, COBI — Ziadna

Metabolizmus CYP 3A4, 2D6 Interakcia

Pouzitie Liecba

NNRTI (EFV, NVP, ETV) — Ziadna

RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna

Pl, COBI — Ziadna
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Chinin (Q)

Metabolizmus CYP 3A4, 2D6 Interakcia

Pouzitie Liecba

NNRTI (EFV, NVP, ETV) l mozna
zvazit zvysenie davky

RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna

Pl, COBI 1 mozna

RTV zvysuje Q 4x: zvazit
zniZenie davky, monitorovanie toxicity
(tinnitus). POZOR: Pl a Q prediZuju QT interval

Metabolizmus CYP 1A2, 2D6, 3A4 Interakcia
Pouzitie (Profylaxia)
Liecba
NNRTI (EFV, NVP, ETV) N/A mozna
RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna
PI, COBI N/A
EACS Odporucania 7.1 Cast’ Il 22
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Uprava davkovania ARV liekov pri poskodeni pe¢ene

NRTIs
ABC

ddl

d4T

FTC
3TC
TDF
TDF/FTC
ZDV

NNRTI
DLV

EFV
TDF/FTC/EFV
ETV

NVP

Child-Pugh skére 5-6: 200 mg bid (pouzit oralny
roztok)

Child-Pugh skoére > 6: kontraindikovany
Kontraindikovany

Uprava davkovania nie je potrebna ak lie¢ba prebieha
Kontraindikovany

Uprava davkovania nie je potrebna ak lieéba prebieha
Uprava davkovania nie je potrebna

Uprava davkovania nie je potrebna

Uprava davkovania nie je potrebna

Uprava davkovania nie je potrebna

Znizit davku o 50% alebo zdvojnasobit’ interval
medzi davkami ak je Child-Pugh skére >9

Bez stanoveného davkovania; opatrnost pri uzivani u
0s0b s poskodenim pecene

Uprava davkovania nie je potrebna; opatrnost pri
uzivani u oséb s poSkodenim pecene

Child-Pugh skoére < 10: Uprava davkovania nie je
potrebna

Child-Pugh skére > 6: kontraindikovany

Pls
ATV

DRV

FPV

IDV

LPVIr

NFV

RTV
sQv

TPV

Fl

ENF

CCRS5 Inhibitor
MvC

INSTI
RAL

Child-Pugh skére 7-9: 300 mg raz denne
Child-Pugh skére > 9: neodporuc¢a sa

Uzivanie spolu s RTV sa neodportc¢a u os6b s
poskodenim pecene (Child-Pugh skore > 7)
Mierne az stredne tazké poskodenie pecene: bez
upravy davkovania

Tazké poskodenie pe¢ene: neodporica sa podavat
Pacienti v minulosti nelieceni PI::

Child-Pugh skére 5-9: 700 mg bd

Child-Pugh skore 10—15: 350 mg bd

Pacienti v minulosti lieceni PI:

Child-Pugh skére 5-6: 700 mg bd + RTV 100 mg qd
Child-Pugh skére 7-9: 450 mg bd + RTV 100 mg qd
Child-Pugh skére 10-15: 300 mg bd + RTV 100 mg qd

Mierne az stredne tazké poskodenie pe¢ene: 600 mg
kazdych 8 hodin

Bez stanoveného davkovania; opatrnost’ pri uzivani u
0s0b s poSkodenim pecene

Mierne poskodenie pecerie: Uprava davkovania nie je
potrebna

Stredne tazké az tazké posSkodenie pecene: neod-
poric¢a sa podavat

Pozri odportéania pre jednotlivé Pl

Merne az stredne tazké poskodenie pecene:
opatrnost pri uzivani

Tazké poskodenie pecerie: kontraindikovany
Child-Pugh skére < 7: opatrnost pri uzivani
Child-Pugh skoére > 6: kontraindikovany

Uprava davkovania nie je potrebna

Bez stanoveného davkovania, pravdepodobne
zvy$ena koncentracia u osob s poskodenim pecene.

Uprava davkovania nie je potrebna

Poznamka: Terapeutické monitorovanie hladiny liekov sa odporuca pri
poskodenii pecene, kedzZe klinické data s tymito Upravami davkovania su

velmi obmedzené.
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Uprava davkovania ARV liekov poskodeni funkcie oblic¢iek

(i)

250 30-49 10-29 <10
NRTI
ABC 300 mg q12h Uprava davkovania = Uprava davkovania | Uprava davkovania
nie je potrebna nie je potrebna nie je potrebna
ddi(i) 260 kg 400 mg & 24h 200 mg a 24h 150 mg & 24h > 60 kg: 100 mg/24h
<60 kg 250 mg & 24h 125 mg & 24h 100 mg & 24h <60 kg: 75 mg/24h
d4T > 60 kg 30 mg a 12h 15 mg & 12h 15 mg a 24h 15 mg & 24h 15 mg a 24h AD(V)
<60 kg 40 mg a 12h 20 mg & 12h 20 mg & 24h 20 mg & 24h 20 mg a 24h AD(V)
FTC 200 mg & 24h 200 mg 4 48h 200 mg a 72h 200 mg & 96h 200 mg & 96h
3TC 300 mg a 24h 150 mg & 24h 100 mg & 24h(i) 50-25 mg & 24h(i) | 50-25 mg é)24h(‘”>
AD(v
TDF(Vi)) neodporuca sa neodporuca sa
300 mg & 24h 300 mg & 48h (300mga72- | (300mga7dni,ak 344 mg474ADIY)
96h, ak nie je ina nie je ind moznost)
moznost)
ZDV 300 mg & 12h Uprava davkovania 100 mg a 8h 100 mg & 8h
nie je potrebna
ABC/3TC
ZDVI/3TC Pouzit’ jednotlivé lieky
ABC/3TC/ZDV
TDF/FTC a24h 448h Pouzit jednotlivé lieky
NNRTIs
EFV 600 mg a 24h Uprava davkovania nie je potrebna
ETV 200 mg & 12h Uprava davkovania nie je potrebna
NVP 200 mg a 12h Uprava davkovania nie je potrebna
(i)
250 30-49 10-29 <10
Pl
ATVIr 300/100 mg & 24h Uprava davkovania nie je potrebna(v.v)
DRVI/r 800/100 mg a 24h Uprava davkovania nie je potrebna(v)
600/100 mg & 12h
FPVIr 700/100 mg & 12h Uprava davkovania nie je potrebna(v)
LPVIr 400/100 mg & 12h Uprava davkovania nie je potrebna(v)
SQVir 1000/100 mg & 12h Uprava davkovania nie je potrebna(v)
TPVIr 500/200 mg & 12h Uprava davkovania nie je potrebna(V)
Iné ARV lieky
RAL 400 mg a 12h Uprava davkovania nie je potrebna(v) (AD davka(V))
TDF/FTC/EVG/COBI lie€bu nezacat ak eGFR < 70 ml/min Vysadit ak eGFR < 50 ml/min
MVC: podavany 300 mg a 12h Uprava davkovania nie je potrebna
bez CYP3A4
inhibitorov(Vii)
MVC: podavany Ak eGFR < 80 ml/min 150 mg & 24h(Vii)
spolu s CYP3A4 okrem: 150 mg & 12h ak podavany spolu
inhibitormi(Vii) s FPVIr
eGFR vypocitana podla MDRD (Modification of Diet in
Renal Disease) vzorca. Cockcroft-Gault (CG) rovnica je moznou alter-
nativou.
i ZniZenie davky pri podavani spolu s TDF
i 150 mg pociato€néa davka
iv. AD: po dialyze
v Obmedzené data u oséb s poSkodenim obli¢iek; farmakokineticka analy-
za naznacuje Ze Uprava davkovania nie je potrebna
vi  Spojeny s nefrotoxicitou; zvazit nahradné Pl v pripade preexistujiceho
chronického ochorenia obliciek
vii  Spojeny s nefrotoxicitou; zvazit nahradny ARV liek v pripade preexistu-
juceho chronického ochorenia obliciek
viii Specifické odporii¢ania st uvedené v sihrne charakteristickych viast-
nosti lieku; pouzivat s opatrnostou ak je eGFR < 30 ml/min
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Podavanie ARV liekov u 0séb s prehltacimi tazkostami

D" | AIDS Clinical Society

Tableta Kapsula
Liekova forma sada sada Poznamky
rozdrvit  otvorit’
NRTI
ABC tableta (300 mg) ano horka chut
roztok 20 mg/ml
ddl kapsula (125, 200, 250, nie nie uzit prasok: obsahuje Ca a Mg antacida, rozpustit' v aspori v 30 ml vody
400 mg) (pridat’ jablkovu Stavu),
uzit nala¢no
d4T kapsula (20, 30, 40 mg) nie ano uzit nalacno
roztok 1 mg/ml
FTC kapsula (200 mg) nie ano rozpustit' v aspori 30 ml vody, obsah sodika 460 ymol/ml
roztok 10 mg/ml bioekvivalencia: 240 mg roztoku = 200 mg kapsula, podla toho upravit davku
3TC tableta (150, 300 mg) ano
roztok 10 mg/ml
TDF tableta (245 mg) ano lepSie je rozpustit aspori v 1 dcl vody/pomarancovej/grepovej Stavy (horka
chut)
ZDV kapsula (250 mg) nie nie lepkavy, horka chut’
sirup 10 mg/mL lepSie je pouzZit sirup alebo 6 mg/kg/den i.v. v 5 % glukéze
TDF/FTC tableta (200/245 mg) ano lepSie je rozpustit aspor v 1 dcl vody/pomaranéovej/grepovej Stavy (horka
chut)
ABC/3TC tableta (300/600 mg) nie pouzit dostupné roztoky jednotlivych liekov
ZDVI3TC tableta (150/300 mg) ano rozpustit v aspori 15 ml vody, alebo pouzit dostupné roztoky jednotlivych
liekov
ABC/3TC/ZDV tableta (150/300/300 mg) nie pouzit dostupné roztoky jednotlivych liekov
NNRTI
EFV tableta (600 mg) ano tazko rozpustny; roztok ma nizsiu biologicku dostupnost; ak > 40 kg potom
kapsula (50, 100, 200 mg) | nie ano je davka 720 mg
roztok 30 mg/mL
ETV tableta (200 mg) nie rozpustit' vo viac ako 5 ml vody
NVP tableta (200, 400 mg()) ano(l) rozpustit vo vode
suspenzia 10 mg/mL
TDF/FTC/EFV tableta (200/245/600 mg) nie
TDF/FTC/RPV tableta (200/245/25 mg) nie
Pl
ATV kapsula (150, 200, 300 mg) | nie ano tazko sa otvara; uzit spolu s jedlom
DRV tableta (400, 600 mg) ano uzit' spolu s jedlom
roztok 100 mg/mL
FPV tableta (700 mg) horka chut; dospeli uzivaju suspenziu nala¢no
suspenzia 50 mg/mL
IDV kapsula (200, 400 mg) nie nie
LPV/r tableta (200/50 mg) nie 42% alkoholu, neriedit vodou (riziko vyzrazania), vyplachnut mliekom
roztok 80, 20 mg/mL (nie vodou); uzit's jedlom, horka chut: zriedit s Cokoladovym mliekom
NFV tableta (250 mg) ano tazko rozpustny; lepSie je uzit' len praSok
RTV tableta (100 mg) nie 43% objemu alkohol, roztok neriedit (riziko vyzrazania), vyplachnut mliekom
roztok 80 mg/mL (nie vodou); horka chut; uzit spolu s jedlom
sQv tableta (500 mg) nie
kapsula (200 mg) nie ano
TPV kapsula (250 mg) nie nie roztok ma vysSiu biologicku dostupnost, davkovanie u dospelych nie je
roztok 100 mg/mL zname
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Liekova forma

Tableta
sada
rozdrvit’

Kapsula
sada
otvorit’

Poznamky

MvC tableta (150, 300 mg) ano
RAL tableta (400 mg) ano horka chut
TDF/FTC tableta nie
EVG/COBI (200/245/150/150 mg)
Prevenciallie€ba oportinnych infekcii
azitromycin tableta (250 mg) nie
suspenzia 40 mg/mL
Kotrimoxazol tableta (400/80 mg, forte ano; forte roztok zriedit vodou 3 az 5 krat (vysoka osmolarita)
800/160 mg) tazko
roztok 40/8 mg per mL
Fluconazol kapsula (50-200 mg) nie ano
suspenzia 40 mg/mL
Pyrimetamin tablet (25 mg) ano uzit' s jedlom
Valganciklovir tableta (450 mg) nie nie tazko rozpustny
Rifampicin tableta (450, 600 mg) ano uzit nala¢no
kapsula (150, 300 mg) nie ano
suspenzia 20 mg/mL
Rifabutin kapsula (150 mg) nie ano rozpustit vo vode
I1zoniazid tableta (100, 150, 300 mg)  ano uzit nalac¢no
Pyrazinamid tableta (500 mg) ano
Etambutol tableta (100, 400 mg) ano tazko rozpustny
lepSie je pouzit i.v. roztok
Rifampicin/Isoniazid | tableta (150/100, 150/75 mg) | éano uzit nala¢no

Strata efektu s s predizenym uvolovanim. Poznamka: Davkovanie
NVP 400 mg raz denne (tablety s priamym uvolfiovanim) méze viest k
sub-terapeutickym ,trough* koncentraciam u oséb s vy$Sou hmotnostou
(= 90 kg) v porovnani s davkou NVP 200 mg dvakrat denne. Preto sa
odportc¢a davkovanie NVP dvakrat denne u 0s6b z vy$Sou hmotnostou.
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CAST Il Prevencia a starostlivost o pridruzené
ochorenia u HIV pozitivhych oséb

K pridruzenym ochoreniam patria kardiovaskularne, renéine, hepataine,
metabolické, neoplastické ochorenia, ochorenia kosti, centralneho nervo-
vého systému a sexudlna dysfunkcia. Hoci HIV a dalSie infekcie mozu byt
zapojené do patogenézy tychto ochoreni, tato ¢ast EACS odporucani je
zamerana na principy prevencie a/alebo starostlivosti odlisSné od pouzivania
ARV liekov alebo inych aintiinfektiv u dospelych alebo mladistvych HIV
pozitivnych oséb. Vyznam tychto ochoreni u HIV 0séb sa zvysuje, je to
dosledokom zvysSujucej sa hranice prezitia vdaka efektivnej ARV liecbe.
Mnohé zname a predpokladané rizikové faktory spojené s HIV moézu
prispiet k vyvoju tychto pridruzenych ochoreni. Spomenuté rizikové faktory
zahffiaju zvy$kovu imunodeficienciu, aktivaciu imunity, zapal a koagulaciu,
koinfekcie ako HCV a CMV (tieto mézu pretrvavat napriek kontrole HIV
replikacie) a nakoniec nezaduce U¢inky ARV liecby.

Zdravotnicki pracovnici bez skusenosti s ARV lie€bou a ktori liecia HIV
pozitivne osoby by mali zacatie alebo zmenu liekov na lie€enie prid-
ruzenych ochoreni konzultovat' so Specialistom v oblasti HIV.

A opacne, mnohi HIV Specialistovi nie si odbornikmi na pridruzené
ochorenia by mali ziskat vyjadrenie odbornika pri prevencii a staroslivosti
tychto ochoreni. Situacie, kde je vo vSeobecnosti odporuc¢ané ziskat takého
vyjadrenie, si spomenuté v tomto dokumente.

Prevencia a starostlivost o tieto ochorenia ¢asto zahffa uzivanie viacerych
liekov, €o zvySuje riziko nedostatocného dodrziavania lieCby a tym méze
negativne ovplyvnit vyhody ARV lie¢by. Pred nasadeni dalSieho lieku by sa
do avahy mali vziat mozné liekové interakcie s ARV liekmi, pozri: stranu 17,
www.hiv-druginteractions.org a online dokumenty spomenuté v texte.

Cielom tychto odporuc&ani je poskytnutie ¢o najleps$ich informacii o sta-
rostlivosti o pacienta, zaroven je délezité upozornit Ze stupen dékazov na
podporu jednotlivych odporiéani sa méze vyrazne lisit. Udaje ziskané z
kontrolovanych randomizovanych Stadii zameranych na zistenie najlepSich
spOsobov starostlivosti o pridruzené ochorenia pri HIV st obmedzené.
TerajSie spdsoby starostlivosti su odvodené z vSeobecnych medicinskych
odporucani a preto tieto odporucania predstavuju spolo¢né vyjadrenie
nézorov panelu expertov z oblasti HIV a jednotlivych pridruzenych ochoreni.
Urovenr dékazov a sila tychto odportiéani 'sa nestanovila.

V zavislosti od buducich vysledkov medicinskeho vyskumu sa budu tieto
odporucania pravidelne aktualizovat. Verzia dostupna online na www.eac-
society.org a v aplikacii EACS Guidelines obsahuju podrobnejsie informacie
a odkazy na relevatné webstranky; i tieto budu pravidelne aktualizované.

TerajSie odporucania su zamerané len na pridruzené ochorenia s ktorymi je
modzné prist do kontaktu pri starostlivosti o HIV pozitivne osoby alebo $peci-
fické situacie ktoré je potrebné vziat do uvahy.
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Drogova zavislost

Charakteristika liekov pouzivanych opioidnu substituéni terapiu (OST)()

Vlastnost’

Davka potrebna na prevenciu abstinenénych
priznakov podla stupna zavislosti na opioi-
doch

Interakcia s ARV liekmi

Riziko predavkovania

Predlzuje QT interval na EKG
Riziko zapchy

Sposob podavania

Riziko d'alSieho zhorsenia u oséb s
poskodenim pecene

Metadon
Linearny vztah (od 10-300 mg na den)

Hladiny metadénu v plazme su znizené pri
podavani spolu s NNRTI alebo PI:

* NVP & EFV: | 50%

« ETV: | <10%

* LPV/r: | 50%

* SQV/r, DRV/Ir, FPV/r: | 15-25%

* ATV, IDV: | < 10%

Buprenorfin

Linearny vztah len u 0s6b s nizSou zavislostou na
opioidoch — efekt stropu (max denna davka 24
mg)

Hladiny buprenorfinu (B) a norbuprenrfinu

(N), jeho aktivneho metabolitu, st znizené pri
podavani spolu s NNRTI a zvySené pri podavani
spolu s niektorymi PI:

* EFV: | az 0 50% (B) a 70% (N)

« ATV/r, IDV, SQV/r: 1 50-100% (B a N)

* DRV/r: 1 50% (N)

* POZOR: B znizuje ATV, vyZaduje sa posilnenie
ritonavirom alebo kobicistatom

POZOR: riziko abstinen¢nych priznakov ak podavané s ARV liekmi znizujucimi hladiny v plazme a
riziko liekovej toxicity pri vysadeni tychto ARV — opacna situacia ak ARV zvySuju hladiny

ano

ano (zavisle od davky)(
vysoké

tablety alebo roztok

ano

i Pozri Liekové interakcie medzi analgetikami a ARV liekmi

i EKG kontrola sa odporuca pri dennych davkach vyssich ako 50 mg;
$pecialna opatrnost pri uzivani spolu s inymi liekmi ktoré prediZzuju QT
interval (napr. niektoré Pl ako SQV/r, takisto salbutamol, amiodaron,
amitriptylin, astemizol, chlorochin, klomipramin a moxifloxacin).

nie ak sa uziva spolu s naloxénom v jednej tablete
nie

vysoké

sublingualne tablety

ano
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Rakovina: skriningové metédy"

Oblast’
Analne karcinomy

Rakovina prsnika

Rakovina kréku ma-
ternice

Kolorektalne kar-
cinémy
Hepatocellularny
karciném

Rakovina prostaty

Osoby
MSM

Zeny vo veku 50-70
rokov

Sexualne aktivne Zeny

Osoby vo veku 50-75
rokov

Osoby s cirhézou a
osoby s HBV infekciou
bez ohladu na stupen
fibrozy

Muzi nad 50 rokov

VysSetrenie

VySetrenie per rektum
+ PAP test

Mamografia

PAP test

Vysetrenie na okultné
krvacanie v stolici
Ultrazvuk a alfa-
fetoprotein

VySetrenie per rektum
+ prostaticky Specificky
antigén (PSA)

i Odportc¢ania na skrining vytvorené na zaklade odporucani platnych pre

vS§eobecnu populaciu.

Tieto skriningové vy$etrenia by sa mali vykonavat ako su¢ast narodnych
skriningovych programov pre v8eobecnu populéciu. Hoci je incidencia
non- Hodgkinovho lymfému vyssia u HIV pozitivnych oséb v porovnani
so vSeobecnou populaciou, momentalne chybaju informacie €i je skrining

vébec mozny.

Désledna prehliadka koze sa ma vykonavat na objavenie nadorovych
ochoreni koze ako Kaposiho sarkému, bazocelularneho karcinomu a

maligneho melanému.

Doékaz vyhody
Neznamy; odporucanie
niektorych odbornikov

| mortality

| mortality

| mortality

Skora diagnéza
ZlepSuje

Sancu na chirurgicku
eradikaciu
Pouzivanie PSA je
kontroverzné

Interval skriningu
1-3 roky

1-3 roky

1-3 roky

1-3 roky

Kazdych 6 mesiacov

1-3 roky

Poznamky

Ak je PAP test
abormalny, anoskopia je
dalSim krokom

Cielova vekova skupina
by mala zahffat’ min-
imalne Zeny vo veku 30
to 59 rokov.

Predizit skriningovy
interval v pripade
opakovane negativnych
vysledkov.

Benefit je minimalny

Vyhody: 1 v€asna
diagnéza

nevyhody: nadliecba,
Ziadne | mortality

D
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Zmena zivotného stylu

» Podanie stru¢nej informacie o potrebe ukoncenia
fajcenia
» Ak osoba neuvazuje o ukonéeni, pokus o motivaciu so
zameranim na pozitivne kratkodobé (usetrenie pefazi,
zlepSenie chuti a pleti, menej problémov s dychanim)
a dlhodobé vyhody (prevencia CHOCHP, ischemickej
choroby srdca, mftvice, rakoviny pltc)
» Ak osoba uvazuje o ukonceni, dohodnite sa na presnom
dni kedy osoba prestane s fajéenim, vytvorte systém
odmien
Pouzitie nikotinovych nahrad (naplast, Zuvacky, sprej),
ak je to potrebné pocas odvykacieho obdobia — uzivanie
vareniklinu alebo bupropiénu. Poznamka: vareniklin a
bupropion mézu mat neziaduice ucinky na CNS, vratane
samovrazdy; bupropién méze ovplyvnit hladiny Pl a
NNRTI, pozri stranu 17.
Pripadné odporuc€anie na pracovisko zamerané na
odvykanie od fajéenia
Poskytnutie infomacii o pripadnom relapse, relaps ak sa

» Nasledujuce otazky su vhodné na zistenie priemernej
konzumécie alkoholu:

1. Ako casto uzivate alkoholické napoje: nikdy, < 1/
mesiac, 2-4x/mesiac, 2-3x/tyzden, > 4x/tyzden

2. Ak uzivate alkoholické napoje, zvy€ajne aké
mnozstvo: 1-2, 3-4, 5-6, 7-9, > 10 napojov

3. Kolkokrat uzijete 6 a viac alkoholickych napojov po¢as
jednej prilezitosti: nikdy, < 1/mesiac, 1x/mesiac, 1x/
tyzden, viac-menej denne.

Obmedzenie prijmu alkoholu na najviac 1 napoj denne u
Zien a 2 napoje u muzov (< 20-40 gramov alkoholu/der).
Tyka sa to najma os6b s ochoreniami pecene, s problé-
mami s dodrziavanim lie€by, s nedostatoénym naras-
tom CD4 buniek, s nadorovymi ochoreniami, u oséb s
prekonanou tuberkul6zou, s hna¢kami a inymi stavmi
sUvisiacimi so zvy$enym prijmom alkoholu; tieto osoby
by mali byt motivované k zniZeniu prijmu alebo uplnému
vyhybaniu sa alkoholickym napojom.

vyskytne je sucastou procesu odvykania od fajcenia Podpora tele- « Podpora aktivneho Zivotného $tylu ako prevencie a
snej aktivity liecby obezity, hypertenzie a diabetu
Podpora stredne namahavej telesnej aktivity (chédza po

Poradenstvo + Pripadné zmeny v stravovani nesmu byt v protiklade s

odporucaniami tykajucimi sa uzivania ARV liekov a jedla
Keep caloric intake balanced with energy expenditure
Udrzanie rovnovahy medzi prijmom a vydajom kal6rii
obmedzenie prijmu nasytenych tukov, cholesterolu a
spracovanych sacharidov

Znizenie celkového mnozstva prijimanych tukov na
menej ako 30 % a cholesterolu zo stravy na menej ako
300 mg/deri

Déraz na dostato¢ny prijem zeleniny, ovocia a vyrobkov
s obsahom vlakniny

ZniZenie prijmu napojov a jedal s pridanym obsahom
cukru

Vyber a priprava jedal s obmedzenim alebo Uplne bez
soli, oporu¢any prijem sodika menej ako 1500 mg denne
» Déraz na stravu obsahujucu ryby, hydinu (bez koze) a

+ chudé maso

Zvazit odporucanie k asistenovi vyzivy, tyzdenny prehlad
o strave a napojoch - vhodny na najdenie skrytych
kalorii

Vyhybanie sa zachvatovému prejedaniu (diéta s jojo
efektom)

U osbb s kachexiou spojenou s HIV a dyslipidémiou,

je potrebé zamerat sa najprv na kachexiu a pripadne
odporucit navstevy u asistenta vyzivy

Motivacia obéznych oséb k znizeniu hmotnosti hla-
dovkové diéty sa neodportcaju (potencialne znizené
imunitné obranné mechanizmy). Odstranenie pripadnej
podvyzivy, ak je pritomna. Normalne hodnoty BMI: 18,5-
24.,9; nadvaha: 25,0-29,9; obezita: >30.0 kg/m2

schodoch, byciklovanie alebo chddza do roboty, plava-

nie, turistiska a iné)

Doéraz na pravidelnu stredne namahavu telesnu aktivitu

nez na namahavé intenzivne cvicenie

» Podpora cardio fitness (napr. 30 minut rychlej chddze >
5 dni v tyzdni)

+ Udrzanie svalovej sily a pohyblivosti kibov

ZaloZzené na odportc¢aniach vydanych US Preventive Services Task Force
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Prevencia kardiovaskularnych ochoreni

Principy: Intenzita jednotlivych postupov pri prevencii KVO zavisi od
pritomného rizika, toto riziko je mozné odhadnut(). Existuju rézne pre-

ventivno-liecebné postupy a vyzaduju si spolupracu so $pecialistom, hlavne

ak je riziko KVO vysoké a vzdy u oséb s KVO v anamnéze.

jucich 10 rokoch(!)

Zhodnotenie KVO rizka v nasledu-

N

Informacie o strave a zivotnom
Style u vSetkych os6b

Zvazit zmenu ARV liecby ak 10
roéné riziko KVO 2 20%(11)

N

Fajéenie (pozri stranu 30)

- | Identifikacia kltucovych pozmenitelnych rizikovych faktorov!)

N2 N N N2
Krvny tlak | [Koagulacia | [Glykémia | [ Lipidy
N N N N
Farmakoterapia ak: SBP = 140 Farmakoterapia: pritomné KVO Potvrdenie diaanézy DM a farma- Farmakoterapia'’) ak: pritomné
alebo DBP = 90 mmHg (hlavne ak | | alebo vek = 50 a 10 roéné riziko Kotorain gnozy KVO alebo diabetes 2. typu alebo
je 10 rocné riziko KVO = 20 %) 220 % P 10 ro¢né riziko =2 10%
N2 N N N
Cief  Ciel - N/A Cier Cief")
SBP < 140 N HbA1C < 6.5-7.0% Optimalny | Zvyéajny
DBP < 90 Zvazit lietbu kyselinou acetylsali- v TC <4 (155) |=5(190)
N cylovou 75-150 mg(V) ‘ Lie¢ba (pozri stranu 36) ‘ LDL <2 (80) <3 (115)
‘ Liecba (pozri strany 32-34) ‘ N2

Odporuéa sa pouzit Framingham skére alebo iny systém zahrnuty

v narodnych odporuéaniach; Specificky vypocet rizika u oséb s HIV
je mozné najst na www.cphiv.dk/tools.aspx. Zhodnotenie sa ma
vykonavat kazdoroc¢ne u vSetkych os6b v starostlivosti, pozri strany
4-5, aby sa zaistilo v€asné zachytenie a zacatie vhodnych lie€ebno-

preventivnych postupov.
i Zmeny v ARV lieCbe zahfiaju:

(1)  Vymena Pl/r za NNRTI, RAL alebo oné PI/r, ktory ma leps$i meta-

bolicky profil, pozri strany 15-17

(2) Vymena d4T a prehodnotenie vymeny ZDV alebo ABC za TDF
alebo pouZzitie tzv. NRTI-sparing reZzimu.

iV pripade spomenutych pozmenitelnych rizikovych faktorov je farma-
koterapia uréena pre podskupiny pacientov u ktorych vyhody lie€by

prevazuju nad moznymi rizikami.

Je zname, Ze vyhody jednotlivych

postupov v cielovych skupinach sa navzajom kombinuju. Za kazdy: sa
znizuje riziko ICHS o 20-25 %; efekt je aditivny. Data zo sledovacich
Studii poukazuju ze ukonéenie s fajéenim je spojené s moznym pokle-
som rizika ICHS o priblizne 50 % — tento efekt je taktiez aditivny.

iv. Pozri diskusiu tykajucu sa farmakoterapie u oséb s nizkym rizikom KVO

‘ Liecba (pozri stranu 37)

na www.nhlbi.nih.gov/guidelines/cholesterol/atp3_rpt.htm

v Cielové hodnoty nie su definitivne, st len orientaéné — vyjadrené su
mmol/l , mg/dl v zatvorke. V pripade ak nie je mozné vypocitat LDL kvoli
vysokej hladine triglyceridov, je potrebné pouzit' cieflové hodnoty pre
non-HDL-cholesterol (definovany ako rozdiel TC a HDL-c), tie su 0 0,8
mmol/I (30 mg/dl) vy$Sie ako zodpovedajuce cielové hodnoty pre LDL-c.
Cielové hodnoty pre TG nie su uvedené, kedZe nezavisly prispevok TG
k riziku KVS je neisty, a tym je potreba lie€by v tomto pripade neznama,
pozri stranu 37.

vi  Doékazy o vyhodach pri pouziti u 0séb bez pritomnosti v KVO anamnéze
(vratane pacientov s diabetom) su menej presvedcivé. V tomto pripade
ma byt BP pod primeranou kontrolou pred zacatim lie¢by kyselinou
acetylsalicylovou
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Hypertenzia: Diagnostika, Stadia a liecba

Iné rizikové faktory, asymp-
tomatické organové
posko-denie alebo
ochorenie

Nijaké dalSie rizikové
faktory

1-2 rizikové faktory

2 3 rizikové faktory

Organové poskodenie,
CKD stadium 3 alebo
diabetes

Symptomatické KVO, CKD
stadium 2 4 alebo diabetes
s organovym poskodenim/
rizikovymi faktormi

BP  krvny tlak
BD diastolicky krvny tlak
SBP systolicky krvny tlak

Opakované meranie krvného tlaku sa pouziva na stratifikaciu.

Krvny tlak (mmHg)

Vy$8i normalny SBP

130-139 alebo DBP 85-89

* Bez intervencie

» Zmena zivotného Stylui'
* Bez farmakoterapie

* Zmena zivotného Stylui'
» Bez farmakoterapie

* Zmena zivotného $tylui'
» Bez farmakoterapie

* Zmena zivotného Stylui'
» Bez farmakoterapie

i odport¢ané zmeny zivotného $tylu, pozri stranu 29

Tabulka prevzata z [1].

Krvny tlak (mmHg)

1. stupen hypertenzie

SBP 140-159

alebo DBP 90-99

* Zmena zivotného Stylu'
pocas viacerych mesia-
cov

Nasledne farmakoterapia,
cielovy tlak < 140/90

Zmena Zivotného

Stylu' po€as viacerych
tyZriov

Nasledne farmakoterapia,
cielovy tlak < 140/90

* Zmena zivotného

Stylu' pocas viacerych

tyzrov

Nasledne farmakoterapia,

cielovy tlak < 140/90

* Zmena zivotného Stylu'

« Farmakoterapia, cielovy
tlak < 140/90

» Zmena zivotného $tylu’

« Farmakoterapia, cielovy
tlak < 140/90

Krvny tlak (mmHg)

2. stupen hypertenzie
SBP 160-179 alebo DBP
100-109

* Zmena zivotného

Stylu' pocas viacerych
tyznov

Nasledne farmakoterapia,
cielovy tlak < 140/90

* Zmena zivotného

Stylu' pocas viacerych

tyzriov

Nasledne farmakoterapia,

cielovy tlak < 140/90

* Zmena zivotného Stylu'

» Farmakoterapia, cielovy
tlak < 140/90

* Zmena zivotného Stylu'

» Farmakoterapia, cielovy
tlak < 140/90

* Zmena Zivotného $tylu’

» Farmakoterapia, cielovy
tlak < 140/90

Krvny tlak (mmHg)

3. stupen hypertenzie
SBP = 180 alebo DBP = 110

* Zmena zivotného Stylu'
» Okamzita farmakoterapia,
cielovy tlak < 140/90

* Zmena zivotného Stylu'
« Okamzita farmakoterapia,
cielovy tlak < 140/90

* Zmena zivotného Stylu'
* Okamzita farmakoterapia,
cielovy tlak < 140/90

* Zmena zivotného Stylu'

* Okamzita farmakoterapia,
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Hypertenzia: farmakoterapia

Vyber liekov() pre pacientov s novodiagnostikovanou hypertenziou

< 55 rokov 255 rokov alebo &ernosilll)
bez ohladu na vek
Aliit) i)
v N
A + Clii)
N2
A+ C+Dli)
N2

Pridat(") dalSie diuretikum (napr. spironolakton)
alebo alfa-blokator (napr. doxazosin) alebo betablokator
(napr. atenolol), odportc¢anie k Specialistovi

Skratky a poznamky

A

ACE inhibitory (napr. perindopril, lisinopril alebo ramipril) alebo blokatory
angiotenzinovych receptorov (ARB) s nizkou cenou (napr. losartan,
kandesartan)

Dihydropyridinovy blokator kalciového kanalu (napr. amlodipin). Ak pa-
cient netoleruje alebo u pacienta s vysokym rizikom srdcového zlyhania,
lieky zo skupiny D mézu byt pouzité. Ak je liek zo skupiny C odporucany
ale pacient netoleruje, verapamil alebo diltiazem mbzZe byt pouzity
(poznamka: davkovat' s opatrnostou u pacientov uzivajucich PIl, Pl mézu
zvysit hladinu blokatorov v krvi a tym viest k neziadicim uc¢inkom)
Tiazidom podobné diuretika* napr. indapamid alebo chlértalidéon

Niektoré blokatory kalciového kanalu mézu hrani¢ne ovplyvnit farma-
kokinetiku ARV liekov, pozri Liekové interakcie medzi antihypertenzivami
a ARV liekmi

Cernosi — ludia s africkym alebo karibskym pévodom, nie zo zmie$anym
alebo azijskym pévodom,

Vyckat 2 az 6 tyzdrov a nasledne vyhodnotit' ¢i bol cielovy tlak dosiah-
nuty - pozri stranu 31; ak nie, pridat dalSie antihypertenzivum

Potreba 4 az 5 liekov na lieCenie hypertenzie si vyzaduje starostlivost
Specialistom

s vylu€enim tiazidov (napr. hydrochlorotiazid, bendroflumetiazid a
dalsie)
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Liekové interakcie medzi antihypertenzivami a ARV liekmi

antihypertenziva ATVIr DRVI/r FPVIr IDVIr LPVIr SQVIr EFV  ETV NVP RPV MVC DTG EVG/c RAL | ABC FTC 3TC TDF ZDV
cilazapril - - - - - « - - 4—» « - - P - - P P P P
g‘ enalapril L > > > > > > > > > Ead > > > — > > — >
‘:é Iisinopril > s g Ed > g > > > > > g > «— > e > > >
= perindopril - o - - <—> <—> - <—> <—> - P - - - P - - P PN
w chinapril g > > <~ e > <~ el > > > > > > > > > > >
2 ramipril — o o — o — — o o — o o “— o o o “— o —
trandolapril “ > — “ — — - “— — > - o - - o - P P PEN
kandesartan — - — <—> - > — — — — — — — — — o o - o
g2 iesartan vivlv v v it fesleslsls] L flalalele ol
g = losartan 12 1@ 12 J& J& 13 1b 1b <—> — > — & > — — - “ -
b4 © olmesartan — - — > — > — — > — — — — — — P o o o
E g telmisartan > “ “ “ <—> “ — — — — — - — — - — - - —
valsartan — — — — — - — — > — — > — — P o - - —
Y atenolol «d > > — —d —d > P P > P “— o o > > > > >
‘%‘ blsoprc?lol 1d 1 1 1 1d Mo | ol oo o o 1 ol o | o] ol o | o
= 2 karvedilol I I N N leleololol tlololo|lol o o
.g metoprolol 1d 1 1 1 1d Mo | ol oo | o 1 o lo | o] oo | o
= propanolol 1d 1 ) 1 1d 1d — > — — > — ) > > — - “ -
amlodipin e 1 T 180% 1 6 l l 1 o - - 1 - - o o - -
2 diltiazem 1¢ 1 1 1 1 1¢ 169% |E ! E E P 1 PO D D RO [ R
% felodipin el rlrltlrlrlitlvli]leloleltoleleololele
S 5 lacidipin ettt ittt llll]|lelolel tlololeo|lo|lolo
ig lerkanidipin P 0 0 P i 0 ! ! ! o o o 0 o | ol o oo o
6 = nikardipin iie 1 1 1 1 i ! |E ! E E B 1 D e R = T ER = S RS
£ nifedipin ittt ittt |l ]jeloleolt|olo|le|lo|lo| o
o nisoldipin 1e 1 il 1 1 1¢ 1 ! | <—> — — T — — — — — —
verapamil 1 i T il i = l |E | E E — T — — > — — —
amilorid — — — — - — — — P — — “ PN - - PN P PN PN
o bendroflumetiazid ? ? ? ? ? ? ? ? ? o o © ? > © o o “ —
% chlortalidon > > > > — > — RE — — RE — — RE — — — — -
§ furosemid — - — — - — - - — — - — P PN PN P P E PN
©  indapamid T T T T T T A T A T T R e T A T AR T RS e
torasemid 1 l l 1 l l 1 T > - H « l T P - - P PEN
doxazosin 1 1 il 1 1 1 ! 1 | <—> — — T - — — — — -
E spironolaktén — — — — — — > — P — P - — P PEN P P P P
Farebné vysvetlivky
Vysvetlivky e - . , neo¢akava sa Ziadna klinicky vyznamna interakcia
1 mozna zvysena expozicia ant_lhypertenzllva tieto lieky by sa nemali su€asne podavat’
! fmozna znizena expozicia antihypertenziva mozna interakcia, m6ze vyzadovat zmenu davkovania alebo désled-
g Z|aqn¥ vyznamny efek’t . . ny monitoring
D moZna zniZena expozicia ARV lieku prodpoklada sa slabej intenzity (< 2 krat 1AUC alebo < 50% |AUC).
E mozna zvysena expozicia ARV lieku . . R Zmena davkovania sa a priori neodporuca.
a [materska zltu€enina] znizena ale [aktivny metabolit] zvySeny
b [materska zlU€enina] zvySena ale [aktivny metabolit] znizeny Poznamka: hoci niektoré liekové interakcie predpokladajti potrebu tpra-
c odporuca sa EKG kontrola vy davkovania na zaklade metabolickej drahy lieku, klinické skisenosti s
d riziko prediZenia PR intervalu urgitym antihypertenzivom a ARV liekom mézu indikovat, Ze Upravy davk-
. ovania nie su a priori pozadované.
Cisla zodpovedaju poklesu AUC antihypertenziva na zéklade pozor-
ovani v liekovych interakénych Studiach. Poznamka
Farba (Cervena, jantarova, zelena), ktora je pouzitd na zoradenie liek-
ov podra klinickej délezitosti liekovej interakcie zodpoveda rozdeleniu
uvedenému na www.hiv-druginteractions.org (University of Liverpool). In-
formacie o dalSich liekovych interakciach, podrobné informacie o farmakoki-
netickych datach z interakénych liekovych $tudii a o upravach davkovania,
su uvedené na spomenutej webstranke.
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Diabetes 2. typu: Diagnostika

Diagnostické kritéria()
9 i Definované podla WHO a [2]

iV pripade abnormalnych vysledkov je potrebné na potvrdenie diagnézy

Glykémia v Oralny HbA1c(v) odber zopakovat
plazme nalaéno  glukézovy (mmol/mol) i Odporuca sa u 0sdb s glykémiou nalaéno 5,7 — 6,9 mmol/l (100-125 mg/
mmol/l (mg/dl)(")  toleranény test dl), mdze odhalit pacientov so zaginajlicim diabetom
(oGTT) - iv Nepouzivat HbA1c u pacientov s hemoglobinopatiami, so zvy$enym
hodpota po 2 obratom erytrocytov a zavaznym poskodenim pecene alebo obliiek.
hodinach Falo$ne zvy$ené hodnoty mézu byt namerané u pacientov so suple-
mmoIlI__ mentaciou zelezom, vitaminom C alebo E a taktiez u starSich oséb (vek
(mg/d1)(iD > 70: HbA1c +0,4 %). Hodnoty HbA1c u lieéenych HIV pozitivnych osob,
Diabetes 27.0 (126) OR— | = 11.1 (200) 26.5% (248) hlavne pri lie¢be s ABC, byvaju zvy€ajne podhodnotené. IGT a IFG
Narugena <7.0 (126)AND— 7.8-11.0 Z\fyéujl]' morbjdity a mortalitu na kardio_vaskulérne ochorenia; taktiez 4
glukézova (140-199) az 6 krat zvysuju riziko ochorenia na diabetes.

U tychto oséb sa oporu¢a zmena Zivotného Stylu, spolu s vyhodnotenim

tolerancia (IGT
(6T a pripadnou lie¢bou kardiovaskularnych rizikovych faktorov.

Prediabetes
5.7-6.4% (39-47)
Narusena 5.7- 6.9 AND <7.8(140)
glykémia (100-125)
nalaéno (IFG)
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Diabetes 2. typu": liecba

Ak je zmena zivotného Stylu Ciele liecby:
nedostatocna
Prevencia hyper- a hypoglykémie, kontrola glykémie (HbA1c < 6,5-7% bez
N2 N2
Metformin SrlTer s hypo_glykem|e, glykemla v p]a;'me nalaéno 4-6 mmol/l (73-110 mg/dl), pre-
—— - — — vencia dlhodobych komplikacii
+ Odportcany ako liek prvej vorby() | Derivaty sulfonylurey +  Normalizacia krvnych lipidov, pozri stranu 31, a krvného tlaku < 130/80
* Pociato¢na davka (500-850 mg » Mézno pouZit' u neobéznych paci- mmHg, pozri stranu 32.
qd), zvysit na maximalne tolero- entov s vysokou glykémiou «  Kyselina acetylsalicylova (75-150 mg/defi) u 0séb s zvysenym rizikom
vanu davku 2(-3) g/den pocas 4-6 |  Ziadne data z klinickych stadii u kardiovasskularnych chordb, pozri stranu 31.
tyzdfiov . HIV pozitivnych pacientov +  Skrining nefropatie, polyneuropatie a retinopatie podobne ako u 0séb s
* (MoZe zhorsit lipoatrofiu) diabetes av3ak bez HIV infekcie
N N2 »  Odporuca sa konzultacia s diabetolégom
\ HbA1C > 6.5-7% (> 48-53 mmol/mol) |

i Lieba diabetes 1. typu podla narodnych odporucani.

v i Velmi obmedzené klinické data tykajuce sa ulohy peroralnych antidia-
Pouzit kombinaciu 2 liekov (metformin/sulfony- betik v prevencii kardiovaskularnych chordb, a Ziadne informacie u HIV
lurea/iné()) pozitivnych pacientov. Inkretiny (DDP4) inhibitory [napr. saxagliptin,
N2 sitagliptin] a GLP-1 agonisti [napr. liraglutid a exenatid] su v su¢asnosti
‘ HbA1C > 6.5-7% (> 48-53 mmol/mol) ‘ sledovgnfé v klin'ickycr) Studiach zar'nergny.c’h nav_rnortalitq a mort?oditu ]
v (doposial neutralne vysledky); neo¢akavaju sa ziadne klinicky vyznamné

liekové interakcie alebo neziaduce ucinky v zavislosti od poc¢tu CD4;

‘ Odporucanie k Specialistovi — lie€ba inzulinom ‘ pouzitie pioglitazénu v liecbe je obmedzené jeho neziaducimi ucinkami;
vhodné cielové hodnoty HbA1c do 7,5% u starSich os6b s dlhodobym
diabetom 2. typu a pritomnostou kardiovaskularneho ochorenia
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Dyslipidémia

Principy: Vyssie hodnoty LDL-c zvy$uju riziko kardiovaskularnych choréb
a pokles hodnét toto riziko zniZuje (zoznam pouzivanych liekov v tabulke);
opacné tvrdenie plati pravdepodobne pre HDL-c av§ak data z klinickych
Studii s menej jednoznacéné. Informéacie o miere rizika vzniku kardio-
vaskularnych choréb pri vy$Sich hodnotach triglyceridov su este menej
zname, kedZe uloha triglyceridov nezavisle predpovedat riziko vzniku kardio-
vaskularnych choréb nebola jednoznacéne popisana.

Klinicky benefit lieCby stredne tazkej hypertriglyceridémie je neznamy;
velmi vysoké hladiny TG (> 10 mmol/l or > 900 mg/dl) zvy$uju riziko vzniku
pankreatitidy.

Lieky na znizenie LDL-cholesterolu

Skupina liekov Liek Davka

Statiny() Atorvastatin(i) 10-80 mg qd
Fluvastatin(iii) 20-80 mg qd
Pravastatin(ii) 20-80 mg qd
Rosuvastatin(i) 5-40 mg qd
Simvastatin (1) 10-40 mg qd

Lieky znizujuce Ezetimib(1v) 10 mg qd

absorpciu cholesterolu
10

i Statin je odporu¢anym liekom prvej volby; jednotlivé statiny maju
rozliSnu schopnost znizovat LDL-cholesterol

i, iii, iv Cielové hodnoty LDL-c, pozri stranu 31. U osbb u ktorych nie je

mozné dosiahnut cielové hodnoty sa odporuc¢a konzultacia alebo

odporucanie k $pecialistovi

Ocakavany pokles hladiny LDL-c: ii 1,5-2,5 mmol/l (60-100 mg/dl), iii

0,8-1,5 mmol/l (35-60 mg/dl), iv 0,2-0,5 mmol/l (10-20 mg/dl)

ARV lieky m6Zu v inhibovat (statinova toxicita, | davky) alebo vi

indukovat (=pokles efektu statinu, postupné zvySovanie davky na

ii, iii, iv

v, Vi

vii Vynimka: uzivanie spolu s DRV/r, za¢at s niz§ou davkou pravas-
tatinu

Strava (viac ryb), fyzicka aktivita, udrzanie normalnej hmotnosti, znizenie
komzumacie akoholu a zanechanie fajcenia zlepsuju hladiny HDL-c a triglyc-
eridov. ZniZenie stravy s obsahom nasytenych mastnych kyselin zlepSuje
hladiny LDL-c. Ak su uvedené zmeny neefektivne, je najprv potrebné zvazit
zmenu ARV liekov a nasledne zhodnotit potrebu lie€by na znizenie lipidov,
pozri stranu 31.

Statiny by sa mali pouzivat' u vSetkych pacientov s pritomnym kardio-
vaskularnym ochorenim, u pacientov s diabetom 2. typu a u pacientov so
zvy$enim rizikom kardiovaskularneho ochorenia, bez ohladu na hladiny
lipidov.

Neziaduce ucinky Odporucanie tykajuce sa statinov a ARV

liekov
uzivanie Plir uzivanie s NNRTI

Zacat' s nizkou
davkou() (max: 40 mg)

Zvazit vyss8iu davku")

Gastrointestinalne
symptémy, bolesti
hlavy, nespavost,
rabdomyolyza (vzacne)
a toxicka hepatitida

Zvazit vyssiu davku (V)

Zvazit vyssiu davku (V)
Zvazit vyssiu Zvazit vyssiu davku (Vi)
davku(Vi.vii)

Zacat' s nizkou
davkou(v) (max: 20 mg)
Kontraidikovany

Nie su zname liekové interakcie s ARV liekmi

Zacat' s nizkou
davkou(v)

Zvazit vyssiu davku (V)
Gastrointestinalne
symptémy
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Ochorenie kosti: skrining a diagnostika

OCHORENIE CHARACTERISTIKA RIZIKOVE FAKTORY DIAGNOSTIKA
Osteopénia - Strata kostnej hmoty Zvazit klasickeé rizikové faktory() DXA vySetrenie
« Postmenopauzalne Zeny a muzi » ZvySeny vyskyt zlomenin u oséb
vo veku = 50 rokov s T-skore -1 s HIV Zvazit DXA vySetrenie skupin 6sob | Vylugit’' pri¢iny sekundarnej
az-2,5 + Asymptomaticka aZ kym déjde k s 2 1 charakteristikou: i) osteoporézy ak je BMD znizené(V)
zlomenine 1. Postmenopauzalne zeny
2. Muzi 2 50 rokov RTG chrbtice v boénej projekcii
Osteoporéza Casta u HIV 3. Zlomenina pri minimalnej trauma | (lumbarnej a torakalnej) v pripade:
« Postmenopauzalne Zeny a muzi vo * Prevalencia osteopénie az do 60% v anamnéze nizkej BMD v oblasti chrbtice,
veku 2 50 rokov s T-skére < -2,5 * Prevalencia osteoporézy az do 4. Osoby s vysokym rizikom padu(V) = osteopor6zy na DXA, alebo
* Premenopauzalne Zeny a muzi vo 10-15% 5. Hypogonadizmus (symptoma- vyraznej strata vysky alebo vyvoja
veku < 50 rokov s Z-skére < -2 a + Multifaktorialna etiolégia ticky), pozri Sexualna dysfunkcia) ' kyfézy. (Hodnotenie vertebralnych
zlomeninou pri minimalnej traume | » Strata BMD bola pozorovana pri 6. Uzivanie peroralnych glukokor- zlomenin na zaklade DXA [VFA]
zacati ARV liecby tikoidov (ekvivalent minimalne je mozné pouzit’ ako alternativu k
 Vacsia strata BMD pozorovana pri 5 mg/den prednizénu pocas RTG chrbtice v boénej projekcii).
niektorych ARV liekoch()) > 3 mesiacov) Pred zagatim

ARV liecby je vhodné vykonat
DXA vySetrenie DXA u 0s6b s
pritomnymi rizikovym faktormi.
2Zvazit vplyv rizikovych faktorov a
vysledkov DXA na riziko vzniku
zlomenin pouzitim tzv. FRAX
skére (www.shef.ac.uk/FRAX)

* Iba vo veku > 40 rokov

* M6ze podhodnoatit riziko u HIV
pozitivnych oséb

* HIV infekcia moze byt pricinou
sekundarnej osteoporézy(¥)

Osteomalacia * Porusena mineralizacia kosti » Tmava pokozka Zmerat 25-OH vitamin D u
» ZvySené riziko zlomemnin a boles- * Nedostato¢na strava vSetkych oséb pri potvrdeni diag-
ti v kostiach * Vyhybanie sa sinku noézy
* Nedostatok vitaminu D méze » Malabsorbica
sposobit’ proximalnu svalovu * Obezita ng/ml | nmol/L
slabost + Strata fosfatu oblitkami(vi) Deficiencia <10 <25
* Viysoky vyskyt (> 80%) insufici- Insufficiencia <20 <50
ence vitaminu D v niektorych HIV
kohortach
V oboch pripadoch skontrolovat
PTH zvazit nahradu vitamin D ak je
to potrebné, pozri stranu 39
Osteonekréza * Odumretie epifyzarnej platnicky Rizikové faktory:
dihych kosti spojené s nahlou * Nizky pocet CD4
bolestou kosti * Lie¢ba glukokortikoidmi MR vySetrenie
» Ojedinela, ale zvySeny vyskyt u * Vnutozilové uzivanie drog
HIV

VysSia strata BMD bola pozorovana pri zacati lie€by kombinaciami s
obsahom TDF a niektorych PI. Dal$ia strata alebo prirastok BMD boli
pozorované pri odstraneni alebo pridani TDF ku kombinacii ARV liekov.
Vplyv na riziko zlomenin nie je preskimany.

i Klasické rizikové faktory: vy$si vek, Zzenské pohlavie, hypogonadizmus,
zlomenina stehna v rodinnej anamnéze, nizke BMI (< 19 kg/m2), ne-
dostatok vitaminu D, fajéenie, nedostato¢na fyzicka aktivita, zZlomenina
pri minimalnej trauma v anamnéze, nadmerny prijem alkoholu (> 3
jednotky/den), uzivanie steroidov (najmenej 5 mg/der prednizénu alebo
ekvivalent po¢as > 3 mesiacov)

i Ak je T-skére normalne, zopakovat po 3-5 rokoch v pripade skupiny
1 a 2; skupina 3 a 4 — zopakovat DXA iba u 0séb kde dojde k zmene
rizikovym faktormi a v skupine 5 zopakovat DXA iba v pripade liecba
glukokortikoidmi prebieha.

iv Zhodnotenie rizika s pomocou Falls Risk Assessment Tool ( FRAT)
www.health.vic.gov.au/agedcare/ maintaining/falls/downloads/ph_frat.pdf

v Hoci pouzitie HIV ako sekundarneho rizikového faktoru v nastroji
FRAX® nebolo overené, zahrnutie HIV do hodnotenia rizika pomoze
odhadnut riziko u 0s6b s rizikovymi faktormi vzniku zlomeniny s nizkym
BMD.

vi  Pri¢iny sekundarnej osteoporézy zahffiaju hyperparathyreoidizmus, hy-
perthyreoidizmus, malabsorbciu, hypogonadizmus/amenoreu, diabetes
mellitus chronické ochorenie pecene.

vii  Informacie tykajuce sa diagnistiky a liecby straty forsfatu oblickami su
uvedné v Casti Indikacie a vySetrenia na proximalnu renalnu tubulopatiu

(PRT)
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Nedostatok vitaminu D: diagnostika a liecba

Vitamin D

Deficiencia:

<10 ng/mL (< 25 nmol/L)()
Insuficiencia:

< 20 ng/mL (< 50 nmol/L)

Nedostatok vitaminu D je ¢asty
u HIV pozitivnych a HIV negativ-
nych os6b — nemusi byt priamo
spojeny s HIV

Faktory spojené s nizkou hladi-
nou vitaminu D:

* Tmava pokozka

« Nedostatok v potrave

* Vyhybanie sa sinku

« Malabsorbcia

* Obezita

« Chronické ochorenie obli¢iek

« Niektoré ARV lieky(")

Kontrola

25 hydroxy vitamin D

(25(OH) vitamin D)

Pri deficiencii zvazit kontrolu PTH,
kalcia, fosfatu(iil), alkalickej fosfatazy

Kontrola hladiny vitaminu D u oséb s
anamnézou:
* Nizkeho BMD a/alebo
zlomeniny
* Vlysokého rizika zlomenin

Zvazit kontrolu hladiny vitaminu D u
0s0b z faktormi spojenymi s nizkou
hladinou vitaminu D (stlpec vlavo)

Podla narodnych odportc¢ani a dostupnosti liekovych foriem (oralne a
parenteralne). Kombinovat s kalciom v pripade jeho nedostato¢ného
prijmu v potrave. Do Uvahy je potrebné vziat fakt, Ze niektoré krajiny
fortifikuju potravinové vyrobky vitaminom D.

i Hodnotu = 30 ng/ml povazuju niektori odbornici ako hranicu pre defici-

enciu.

Prevalencia nizkej hladiny vitaminu D v sledovanych skupinach HIV

0s6b je az do 80 % a nizka hladina bola spojena so zvySenym rizikom
osteoporézy, diabetu 2. typu, mortality a vznikom AIDS stavov. Rozne
hladiny po¢as réznych ro¢nych obdobi (v zime priblizne o0 20% menej

ako v lete).

i PrilieCbe s TDF sa mbéze vyskytnut hypofosfatémia. Strata fosfatu na
podklade proximalnej renalnej tubulopatie méze byt pritomna nezavisle
od nizkej hladiny vitaminu D, pozri stranu 42. Kombinacia nizkeho
kalcia, nizkeho fosfatu a normalnej alebo zvySenej alkalickej fosfatazy
moze byt priznakom osteomalacie a definciencie vitaminu D.

Lieéba()

Pri deficiencii sa odporuca substiticia. R6zne spdsoby davkovania
existuja(v)

Zvazit kontrolu hladiny 25-OH vitaminu D po 3 mesiacoch substittcie.
Po ukonéeni substitucie je udrziavacia davka 800-2000 U vitaminu D
denne.

Substitucia a/alebo suplementacia 25-OH vitaminom D sa
odporuéa u oséb s insuficienciou(V) a:

* osteoporézou

« osteomaléaciou

* zvySenym PTH (po zisteni pric¢iny zvysenia)

Zvazit kontrolu po 6 mesiacoch prijmu vitaminu D

Vi

100 IU vitamin D denne vedie k zvySeniu koncentracie 25-OH vitaminu
D asi o 1 ng/ml. Niektoré odbornici odporucaju zaciatoénu davku napr.
10 000 IU vitaminu D denne pocas 8-10 tyzdrov u osob s deficienciou.
Hlavnym cielom je dosiahnutie hladiny > 20 ng/ml

(50 nmol/l) a udrzanie normalnej hladiny PTH. Kombinovat s kalciom

v pripade nedostato€ného prijmu kalcia v potrave. Cielom liecby je
udrzanie zdravych kosti. Nebolo dokézané, Ze suplementacia vitaminom
D zabrariuje vyskytu dalSich pridruzenych ochoreni u pacientov s HIV.
Uloha HIV liegby alebo niektorych ARV liekov nie je znama. Niektoré
Studie dokazali vztah medzi EFV a poklesom 25-OH vitaminu D, ale
nie s 1,25-(0OH)2 vitaminom D. Pl méZu taktiez ovplyvnit vitamin D a to
inhibiciou premeny 25-OH vitaminu D na 1,25-(OH)2 vitamin D.
Implikacia medzi hladinou vitaminu D, ktora je fyziologickou hrani¢nou
hodnotou av$ak nie je vyrazne zniZzena a prospesnostou suplementacie
nie je uplné znama.

EACS European

G
L""? AIDS Clinical Society

oL

G

EACS Odporucania 7.1 Cast' lll 39



Sp6sob znizenia vyskytu zlomenin u HIV pozitivhych os6b

Znizenie + Cielom je obmedzenie padov so zameranim na riziko
rizika ich vzniku()
zlomenin « Zarucit dostatocny prijem vapnika (1-1,2 g denne) a

vitaminu D (800-2000 IU denne)
+ V urcitych pripadoch vykonat' skrining na
osteoporézu
a postupovat podla narodnych/regionalnych odportc¢ani
pre lieGbu osteoporézy

— Ak odporucania neexistuju, zvazit lieCbu
bisfosfonatmi(V) u véetkych postmenopauzalnych Zien
s osteopordézou, u muzov nad 50 rokov (BMD T-skére
<-2,5), u 0s6b so zlomeninou pri minimalnej traume.
LieCbu zvazit na zaklade BMD a s ohladom na riziko-
vé faktory, hlavne vek.

— Pouzit bisfosfonaty a zarucit dostato¢ny prijem kalcia
a vitaminu D

— Neexistuju ziadne délezité interakcie medzi
bisfosfonatmi a ARV liekmi

— U os6b predtym nelieCenych ARV liekmi zvazit
kombinacie ARV liekov ktoré zachovaju BMD(")

— V pripade diagndzy osteopordzy a potrebe liecby,
zvazit optimalizaciu ARV lie¢by kvoli zachovaniu alebo
zvyseniu BMD(V)

 VV komplikovanych pripadoch (napr. mladi muzi, pre-

menopauzalne zZeny, opakované zlomeniny i napriek
lie¢be) odporucanie k Specialistovi na osteoporézu

* Pri liecbe bisfosfonatom, zopakovat DXA vySetrenie

po 2 rokoch a po 3-5 rokoch prehodnotit potrebu
pokracovania lieCby

Falls Risk Assessment Tool (FRAT), pozri www.health.vic.gov.au/age-
dcare/maintaining/falls/downloads/ph_frat.pdf

Diagndza a lie¢ba deficiencie vitaminu D - pozri stranu 39

Ochorenie kosti: skrining a diagnostika - pozri stranu 38

Lie¢ba bisfosfonatom: alendronat 70 mg/tyzderi p.o.; risedronat 35 mg/
tyzden p.o; ibandronat 150 mg mesacne p.o. alebo 3 mg i.v. kazdé 3
mesiace; kyselina zolendrova 5 mg i.v. raz ro¢ne.

Pokles BMD je najvy$si poCas prvého roku od zacatia ARV lieCby, s
vy$§im poklesom BMD u kombinacii s obsahom TDF a niektorych PI.
U 0sbb s vysokym rizikom zlomenin je vhodné zvazit relativny pomer
benefit a rizika uzivania tychto liekov.

U o0sbb na efektivnej ARV lieCbe mbéze zmena na TDF sposobit dalsi
pokles BMD. Zatial ¢o vylucenie TDF (spolu s zlepSenim stavu vitaminu
D) méze viest k zvySeniu BMD, toto bolo popisané u starSich muzov s
nizkym BMD.
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Ochorenie obli¢iek: diagnostika a starostlivost

Diagnostika ochorenia obliciek

eGFR()
2 60 mL/min 30-59 mL/min < 30 mL/min
UP/Cli) < 50 Pravidelné kontroly « Kontrola pritomnosti rizikovych faktorov vzniku CKD a
UP/C(i) 50-100 « Kontrola pritomnosti rizikovych faktorov vzniku nefrotoxickych liekov vratane ARV liekov!")
CKD a nefrotoxickych liekov vratane ARV » Ukoncit' lieCbu alebo upravit davku liekov podla jednot-
liekov(iv) livych pripadov!")
« Ukongit lieébu alebo upravit davku liekov podra * VySetrenie obli¢iek ultrazvukom
jednotlivych pripadov(v) + Akutne odporucanie k nefrolégovi
* VySetrenie obli¢iek ultrazvukom
. * Ak je pritomna hematuria bez ohladu na stupen
G proteinurie-odporucanie k nefrolégovi.
5 + Odporucanie k nefrolégovi, ak novodiagnostiko-
.g vané CKD alebo progresivny pokles eGFR
s
o | UP/Ci) > 100

Ochorenia obli¢iek spojené s HIV - postupy(V)

Prevencia progresivneho Poznamka

ochorenia obli¢iek

1. ARV liec¢ba Zacat ARV lieCbu okamzite pri
potvrdeni nefropatie spojenej s HIV
(HIVAN)(Vi) alebo pri silnom podoz-
reni na chorobu z HIV imunitnych
komplexov.
Imunosupresivna lieCba moze
zohravat ulohu v chorobach imuni-
tnych komplexov.
Biopsa obli¢iek sa odportuc¢a na
potvrdenie histologickej diagnozy.
2. Zacatie liecby ACE inhibitormi  Kontrola eGFR a hladiny draslika
alebo antagonistami angioten-
zinovych receptorov v pripade:
a. Hypertenzie a/alebo
b. Proteinurie

lie€by alebo zvyseni davky
a. Cielové hodnoty krvného tlaku:
< 130/80 mmHg

3. VSeobecné opatrenia:

a. Vyhybat sa nefrotoxickym liekom

b. Zmeny Zivotny Styl (fajéenie,
hmostnost, diéta)

c. Lieéba dyslipidémie(Vi) a dia-
betu()

d. Ak potrebné, uprava davok liekov

CKD a proteinuria su nezavislymi
rizikovymi faktormi vzniku kardio-
vaskularnych ochoreni.

Doésledné minitorovanie pri zacati

iv

Y
Vi
vii

eGFR: na vypocet pouzit MDRD vzorec zaloZeny na sérovom krea-
tinine, pohlavi, veku a etnicite. Vypoct podla Cockcroft-Gault (CG) je
moznou alternativou.

Ak ide o osobu bez CKD v minulosti, stanovenie eGFR je potrebné
zopakovat do 14 dni.

Uzivanie COBI, DTG, RPV ako i PI, je spojené so zvySenim hladiny
kreatininu v sere/poklesom eGFR kvéli inhibicii transportérov kreatini-
nu v proximalnych tubuloch (bez ovplyvnenia glomerularnej filtracie):
odporuca sa kontrola po 1-2 mesiacoch.

VySetrenie mocu: vySetrenie indikatorovym papierkom — skrining he-
maturie. Na skrining proteindrie: vySetrenie indikatorovym papierikom,
ak = 1+ nasleduje kontrola pomeru bielkoviny:kreatinin v moci (UP/C),
alebo pouzit priamo UP/C na skrining. Proteinuria je definiovana ako
pretrvavajuca ak pozitivna pri = 2 vySetreniach (2-3 tyzdfiovy ¢asovy
rozdiel medzi vy$etreniami). Ak je UP/C nedostupny, je mozné pouzit
pomer albumin/kreatinin v moci (UA/C), viac informacii v poznamke!(ii)
UP/C sa odporuca viac ako UA/C, kedze meria celkové mnozstvo
bielkoviny v mo¢i (bielkoviny na podklade ochorenie glomerulov a
tubululov). UA/C odzrkadluje hlavne ochorenia glomerulov a je vhodny
na skrining ak je UP/C nedostupny. AvSak nie je vhodny na skrining tu-
bularnej proteinurie zapri¢inenej nefrotoxickymi liekmi (napr. TDF). Ak sa
meria UP/C aj UA/C, UP/C vy$Sie ako UA/C naznacuje pritomnost tubu-
larnej proteindrie. Scriningové hodnoty pre UA/C su: < 30, 30-70 and >
70. UA/C sa ma kontrolovat u pacientom s diabetes. UP/C sa vypo¢ita
ako: (bielkoviny v moc¢i v mg/l)/(kreatinin v mo¢i v mmol/l); hodnoty sa
mozu uvadzat i v mg/mg. Prepocitavaci faktor z mg na mmolkreatininu
je x0,000884.

Zopkovat vySetrenie eGFR a mocu podla skriningovej tabulky, pozri
stranu 5

Pozri Uprava davkovania ARV liekov pri poskodeni funkcie obliciek
Spolo¢na starostlivost spolu s nefrolégom

Podozrenie na HIVAN ak je pacient ¢iernej pleti, UP/C > 100 mg/mmol a
hematuria nie je pritomna

viii Pozri stranu 37

ix

Pozri stranu 35-36
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Nefrotoxicita spojend s ARV

Oblickové abnormality* ARV liek

Proximalna tubulopatia v kombinacii s: TDF
Proteinuria: vySetrenie indikaénym papierikom = 1,
1. Alebo potvrdené zvySenie pomeru bielkoviny:kreatinin
v mog¢i > 30 mg/mmol()
2. Progredujtci pokles eGFR a eGFR < 90 ml/min(i)
3. Fosfaturia(il): potvrdena hypofosfatémia — sekundarne
zapri¢inena zvy$enym vylu¢ovanim fostatu v moci

Nefrolitiaza: IDV
1. Krystaluria ATV
2. Hematuria(lv) (DRV)

3. Leukocyturia
4. Bolesti v boku
5. Akutna obli¢kova insuficiencia

Intersticialna nefritida: IDV

1. Progresivny pokles eGFR(ii) ATV()
2. Tubularna proteinuria(i)/ hematuria

3. Eosinofilidria (ak akutna)

odporuca sa kontrola po 1-2 mesiacoch.

i Pomer bielkoviny:kreatininu v moc¢i zahffia celkové mnozstvo biekoviny
v mo¢i vratane biekovin glomerularneho alebo tubularneho pévodu.
VySetrenie indikaénymi papierikmi zistuje hlavne albuminuriu (odzrk-
adluje poSkodenie glomerulov, nedostauje na stanovenie poskodenia

tubulov).

i eGFR podla MDRD (Modification of Diet in Re-nal Disease) vzorca.
Vypocet podla Cockcroft-Gault (CG) rovnice je moznou alternativou.
i Pozri Indkacie a vySetrenia na proximalnu renalnu tubulopatiu (PRT)

iv Zvy€ajne je pritomna mikroskopicka hematuria

v ATV moze zapri€init pokles eGFR — i v pripade ked' nefrolitdza nie je
klinicky potvrdena — mechanizmus vzniku a klinicky vyznam je neznamy

vi  Pomécky na predpovedanie rizika poSkodenia obli¢iek pri uzivani
réznych nefrotoxickych liekov si momentalne v stadiu vyvoja.

Uzivanie COBI, DTG, RPV ako i PI, je spojené so zvysenim hladiny
kreatininu v sere/poklesom eGFR kvdli inhibicii transportérov kreat-
ininu v proximalnych tubuloch (bez ovplyvnenia glomerularnej filtracie):

Starostlivost'("))

Postupy:

* VySetrenie nar proximalnu renalnu tubulopatiu/renalny Fanconiho
syndrom(iii)

* Zvazit ochorenie kosti na oblickovom zaklade, v pripade hypofosfatémie
oblickového pévodu: kontrola 25-OH vitaminu D, PTH, DXA vySetrenie

2Zvazit' ukonéenie lieCby TDF ak:

* Progredujuci pokles eGFR bez inej priciny

+ Potvrdena hypofosfatémia oblickového povodu bez nepritomnosti inej
priciny

» Osteopénia/osteoporéza spojena so zvysenym vylu€ovanim fosfatu v
mogi

Postupy:

* VySetrenie moca na krystaly/vySetrenie oblickového kamena vyluéit iné
pri¢iny nefrolitiazy

* VySetrenie mocovych ciest, vratane CT vySetrenia

Zvazit ukoncenie lieCby IDV/ATV ak:
* Potvrdené oblickové kamene
» Opakované bolesti v boku +/- haematuria

Postupy:
« Ultrazvukové vySetrenie obliCiek
» Odporucanie k nefrolégovi

Zvazit ukoncenie lieCby IDV/ATV ak:
* Progredujuci pokles eGFR bez inej pri€iny
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Indikacie a vySetrenia na proximalnu renalnu tubulopatiu (PRT)

Indikéacie na vysetrenie VysSetrenia(), vratane

« Progresivny pokles eGFR() « Fosfat v krvi a mnozstvo fosfatu vyluéeného v mogi(Vi)
a eGFR < 90 ml/min a bez pritomnosti inej pri¢iny a/ * Glukoza v krvi a moci
alebo « Sérovy bikarbonat a pH moc&a(Vil)

« Potvrdena hypofosfatémial(i) a/alebo « Kyselina mocova v krvi a v mogi(Vii)

« Potvrdené zvy3enie bielkoviny:kreatinin v mogi(i) « Draslik v krvi a moéi

« Renalna insuficiencia, aj bez progresie (eGFR < 60 ml/
min)

« Tubularna proteinuria(v)

i eGFR podla MDRD vzorca. Vypocet podla Cockcroft-Gault (CG) je
moznou alternativou.

i Sérovy fosfat < 0,8 mmol/l alebo podla lokalne pouzivanej hranice;
zvazit ochorenie kosti na oblickovom z&klade, hlavne pri zvySeni hladiny
alkalickej fosfatazy: skontrolovat’ 25-OH vitamin D, PTH

i Pomer bielkoviny:kreatininu v mo¢i zahffia celkové mnozstvo biekoviny
v mo¢i vratane biekovin glomerularneho alebo tubularneho pévodu.
VySetrenie indikacnymi papierikmi zistuje hlavne albuminuriu (odzrk-
adluje poskodenie glomerulov, nedostacuje na stanovenie poskodenia
tubulov).

iv. Nie je isté ktoré vySetrenia dokazu najlepSie odhalit' renalnu toxicitu
zapri¢inenu TDF. Proximalna tubulopatia je charakterizovana proteinuri-
ou, hypofosfatémiou, hypokalémiou, hypourikémiou, renalnou acidézou
a glukozuriou pri normalnej glykémii. Renalna insuficiencia a polyuria
mozu byt pritomné. Zvy€ajnie su pritomné len niektoré z tychto priznak-
ov.

v VySetrenia na tubularnu proteinuriu zahriuju: vySetrenie retinol-viazuce-
ho proteinu, a1- alebo B2 -mikroglobulinurie, cystatinu C, aminoacidurie

vi  Vlyjadrené ako frakéna exkrécia fosfatu: (fosfat v moci)/(fosfat v sére)

/ (kreatinin v moci)/(kreatinin v sére) v rannej vzorke moc¢u nalacno.
Zvys$ena ak > 0,2 (> 0,1 ak je sérovy fosfat < 0,8 mmol/l)

vii  Bikarbonat v sére < 21 mmol/l a pH mocu > 5,5 naznacuju pritomnost
renalnej tubularnej acidozy

viii frakéna exkrécia kyseliny mocove;j: (kyselina mo€ova v modi) /(kyselina
mocova v sére) / (kreatinin v moci)/(kreatinin v sére) v rannej vzorkej
mocu nala¢no; zvySena ak > 0,1

Zvazit ukoncenie lie€by TDF ak

» Potvrdena proximalna renalna
tubulopatia bez pritomnosti inej

priciny
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Uprava davkovania ARV liekov pri poskodeni funkcie obli¢iek

NRTI
ABC

dd1(i)

d4T

FTC
3TC

TDF (Vi)

ZDV

ABC/3TC
ZDVI3TC
ZDV/3TC/ABC
TDF/FTC

NNRTIs
EFV
ETV
NVP

Pls
ATViIr
DRVIr

FPVIr

LPVIr

SQVir

TPVIr

Iné ARV lieky

RAL
TDF/FTC/COBI/EVG

MVC: podavany
bez CYP3A4
inhibitorov(Vi)

MVC: podavany s

CYP3A4 inhibitormi(vii)

250 30-49

300 mg & 12 hodin | Uprava davky nie je

potrebna

Uprava davky nie je
potrebna

(i)

10-29 <10

Uprava davky nie je
potrebna

=60 kg 400 mg & 24 hodin | 200 mg & 24 hodin | 150 mg & 24 hodin > 60 kg: 100 mg/24 hodin
<60 kg 250 & 24 hodin 125 mg & 24 hodin | 100 mg & 24 hodin < 60 kg: 75 mg/24 hodin
> 60 kg 30mgmg a 12 15 mgmg a 12 15 mg & 24 hodin 15 mg & 24 hodin 15 mg & 24 hodin
hodin hodin AD(V)
<60 kg 40 mgmg a 12 20mgmg a 12 20 mg & 24 hodin 20 mg & 24 hodin 20 mg & 24 hodin
hodin hodin AD(V)
200 mg & 24 hodin | 200 mg @ 48 hodin | 200 mg & 72 hodin | 200 mg & 96 hodin | 200 mg & 96 hodin
300 mg & 24 hodin | 150 mg & 24 hodin 100 mg 424 50-25 mg & 24 50-25 mg & 24
hodin(ii) hodin(iii) hodin(ii) AD(V)
Podéavanie sa neod- = Podavanie sa neod-
portca portca 300 ma & 7 dni
300 mg & 24 hodin | 300 mg & 48 hodin (300 mg & 72-96 (300 mg & 7 dni, ak A%(IV)
hodin, ak neexistuje neexistuje ina
ind moznost) moznost)
300 mg mg a 12 Uprava davky nie je 100 mg a 8 hodin 100 mg & 8 hodin
hodin potrebna
Pouzit jednotlive lieky osobitne
a 24 hodin a 48 hodin Pouzit jednotlive lieky osobitne
600 mg g24h Uprava davky nie je potrebna
200 mg q12h Uprava davky nie je potrebna
200 mg q12h Uprava davky nie je potrebna
(i)
250 30-49 10-29 <10

300/100 mg & 24 hodin

800/100 mg & 24 hodin
600/100 mg & 12 hodin

700/100 mg & 12 hodin
400/100 mg & 12 hodin
1000/100 mg & 12 hodin
500/200 mg & 12 hodin

400 mg a 12 hodin
Nezacat lieCbu ak eGFR < 70 ml/min
300 mg & 12 hodin

Ak eGFR < 80 mL/min 150 mg & 24 hodin(Vii)
vynimka 150 mg a 12 hodin ak podavany spolu
s FPVIr

Vypocet eGFR podla MDRD (Modification of Diet in Renal Disease)
vzorca. Cockcroft-Gault (CG) vzorec je moznou alternativou.

i Znizenie davky ak sa podava spolu s TDF

i 150 mg pociatocna davka

iv. AD: po dialyze

v Obmedzené data u os6b s poSkodenim obli¢iek; farmakokineticka analy-
za naznacuje, Ze Uprava davky nie je potrebna
vi  Spojeny s nefrotoxicitou; zvazit iné Pl pri pritomnom chronickom ocho-

reni obliCiek

vii  Spojeny s nefrotoxicitou; zvazit iny ARV liek pri pritomnom chronickom

ochoreni obli¢iek

viii  Pozri suhrn charakteristickych vlastnosti lieku tykajuci sa Spefickych
odporucani; pouzivat s opatrnostou ak eGFR < 30 ml/min

Uprava davky nie je potrebna(v:vi)
Uprava davky nie je potrebna(")

Uprava davky nie je potrebna(")
Uprava davky nie je potrebna(")

Uprava davky nie je potrebna(V)
Uprava davky nie je potrebna(")

Uprava davky nie je potrebna(v) (AD davka('V))
Ukoncit podavanie ak eGFR < 50 ml/min
Uprava davky nie je potrebna
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Diagnostika a starostlivost u HIV pozitivnych oséb so zvysenymi hodnotami ALT/
Identifikacia moznych pri€in zvySenych pecefiovych enzymov pomocou tychto krokov:

Uziva pacient mozné hepatotoxické lieky/ :

bylinné pripravky/zakazané drogy? Nie
Ano
Vysadit lieky alebo zmenit ak je to mozné; ak ide o ARV lieky pozor
aby nedoslo k znizeniu ucinnosti kombinacie
v
Ano
Navrat do normalnych hodn6t? —_— Nie
N
Ano
Pokracovat j liec
okracovat v zmenej lieCbe Nie

Prijem alkoholu - terajsi/chronicky?
N

Ano
Odporudit prestat s prijmom alkoholu, sledovanie ALT/AST
(4-8 tyzdrov je potrebnych na zlepsenie)

Vylugit’ virusové hepatitidy, test na:
* Hepatitidu A (HAV IgM), ak v minulosti netestovany alebo v — Negat.
minulosti neimunny pacient

Postup na zaklade
vysledkov

« Akutna/chronicka HBV (HBsAg) alebo HCV (HCV protilatky, HCV
RNA) infekcia, ak v minulosti netestovany alebo neimunny/negativ- — Negat.
ny pacient

pozri strany 64-75

identifikacia dalSich pric¢in zvySenej ALT/AST Identifikacia d’alSich pric¢in zvySenej ALT/AST
NZ NZ NZ N2 NZ
Steat6za Nodularna regener- Iné virusové ochore- Nepecenové priciny zvysnej Rare disorders
NASH() (meta- ativna hyperplazia nia (CMV, EBV, ALT/AST » Autoimunne hepatitidy
bolicky syndrém, (Castejsia u HIV hepatitida E) « Celiakia * Hemochromatéza
diabetes) steatéza pozitivnych osbb) * Myopatia » Wilsonova choroba
spojena s hepa- « Portalna hypertenzia » Nedostatok alfa-1 antitrypsinu
titidou C « Srdcové zlyhanie
N
Vo vsetkych pripadoch « vySetrenie pecene ultrazvukom Ak sa s istotou vylugili vSetky mozné priciny zvySenej ALT/
vykonat’ * biopsiu pecene - | AST,
zvazit ¢i vysoka HIV VL je moznym vysvetlenim.
N
Pozri strany 46-49 Pacienti s cirh6zou
i Nealkoholicka steatohepatitida
L(_ﬁ\ﬂ% EACS European EACS Odporucania 7.1 Cast'll 45
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Cirhéza pecene: klasifikacia a sledovanie

Child-Pugh klasifikacia zavaznosti cirh6zy pecene Algoritmus na sledovanie varixov a primarnu profylaxiu
Body"
1 2 3 ‘ Diagnostikovana cirh6za ‘
Celkovy bilirubin, | <2 (< 34) 2-3 (34-50) >3 (> 50) v
mg/dL (umol/L) ‘ Ezofagogastroduodenoskopia ‘
Sérovy albumin, > 35 (> 507) 28-35 (406-507) | < 28 (< 406) N2 Nz N2
g/L (umol/L) ‘ Bez varixov ‘ ‘ Varixy stuperi | ‘ ‘ Varixy stupef I1/1ll
INR <17 1.71-2.20 >2.20 ) ) N
Ascites Ziadny Mierny/stredny | Tazky
(odpoveda na (refraktérny na Zopakovat’ en- Zopakovat' en- Propranolol
diuretika) diuretika) doskopiu doskopiu 80-160mg/def
Hepatalna Nepritomna I.-1l. stupria Il.-IV. stupfa 3-4 roky 1 rok
encefalopatia (alebo potlatena | (alebo refrak-
liekmi) térna) )
* 5-6 bodov: trieda A ‘ intolerancia ‘
7-9 bodov: trieda B N

10-15 bodov: trieda C ‘ Ligacia varixov ‘
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Cirhéza pecene: starostlivost

Starostlivost o HIV pozitivhe osoby s cirh6zou by mala prebiehat v spolupra-
ci s odbornikmi v oblasti hepatolégie. Odporucania vSeobecného charakteru

sU popisané nizSie.

Informacie o Uprave davkovania ARV liekov, pozri Uprava davkovania ARV

liekov proti poSkodeni pe€ene.

Pri koneénom Stadiu poskodenia pecene (ESLD) mbze uzivanie EFV zvysit

riziko vzniku CNS priznakov.

ARV liecba, ak indikovana, je tiez prospeSna u oséb s cirhdzou.
Pozri Diagnostika a liecba hepatorenalneho syndromu (HRS).

Lieéba hypervolemickej
hyponatrémie

1. Obmedzenie tekutin: 1,0-1,5 I/
den (pitie bujénu bez omedzenia)

2. Ak obmedzenie tekutin nema
efekt zvazit liecbu tolvaptanom

p.o:

a. V nemocnici v davke 15 mg/
den pocas 3-5 dni, potom titro-
vat davku na 30-60 mg/den az
do normalizacie sodika; dizka
lie€by nie je zndma, ucinnost
a bezpecénost stanovena len
v kratkodobych studiach (1
mesiac)

b. Désledna kontrola sodika v
sére, hlavne po zacati liecby,
zmene davkovania alebo zmene
klinického stavu pacienta.

c. Vyhybat sa rychlemu zvySeniu
hladiny sodika (> 8 mmol/deri)

Liecba hepatalnej

encefalopatie (HE)

VsSeobecna liecba

1. patranie po a liecba priciny (Gl
krvacanie, infekcia, prerenalna
azotémia, zapcha, sedativa)

2. kratkodobé (< 72 hodin) ob-
medzenie prijmu biekovin je mozné
zvazit u tazkej HE

Speficka lieéba

Laktul6za 30 ml peroralne kazdé
1-2 hodiny az do vyprazdenia ¢reva,
nasledne Uprava davkovania na
dosiahnutie tuhej stolice 2-3 krat
denne (zvy¢ajne 15-30 ml peroralne
bd).

Vyplach s laktulézou (300 ml v 11
vody) u 0s6b u ktorych peroralne
uzivanie nie je mozné. LieCba sa
ukongi po odstraneni pri¢iny HE.

- prevencia vzniku osmotického
demyelizaéného syndrému

d. Pacient méze byt prepusteny z
nemochice ak sa hladina sodika
normalizovala a nie je potrebna
dalSia zmena davky

Sposob liecby u nekomplikovaného ascitu

VSeobecna
liecba

* Liecba ascitu nasleduje az po lie¢ba dalSich komplikacii

* Vyhybanie sa NSAID

* Profylaxia norfloxacinom (400 mg p.o., qd) u 0séb s:

1) obsahom proteinu v ascite < 1,5 mg/dl, 2) impaired

renal function (sérovy kreatinin > 1,2 mg/dl, moc¢ovina >

25 mg/dl), 3) sodik v sére < 130 mmol/l), alebo 4) tazké

poskodenie pecene (Child Pugh skére > 9 bodov a

bilirubin > 3 mg/dl)

Obmedzenie soli: 1-2 gr/den. V pripade ak by obmed-

zenie znamenalo zhor$enie prijmu potravy hranica sa

nemusi striktne dodrziavat

Velkoobjemova paracentéza ako pociato¢na liecba len

u 0s6b s tenznym ascitom

Podanie i.v. albuminu (6-8 g na kazdy liter odstranené-

ho ascitu)

Uprava davky diuretik kazdych 4-7 dni

Kontrola hmotnosti apon raz tyZzdenne a konotrola

mocoviny, sérového kreatininu a elektrolytov kazdé 1-2

tyzdne pocas Upravy davkovania

Zdvojnasobit davky diuretik ak je strata hmotnosti < 2

kg/tyzden a hladina celkovej bielkoviny v mo¢i, kreatini-

nu a elektrolytov je stabilné

Znizit na polovicu davku diuretik alebo ich Uplne vysadit

pri strate hmotnosti = 0,5 kg/deri alebo pri abnormal-

nych hladinach celkovej bielkoviny v mo¢i, kreatininu

alebo elektrolytov

* Najvyssia davka diuretik: spironolaktén (400 mg qd) a
furosemid (160 mg qd)

Specificka
liecba

Kontrola a
ciele

Vyziva pacientov s cirh6zou

Kalorické poziadavky
» 25-30 kcal/kg/der

* Druh: bohata na rozvetvené (nea-
romatické) aminokyseliny

« Niektoré Studie odporucaju
podanie biekovin parenteralne

» Obmedzenie bielkovin sa (znizenie rizika HE, kedze bielkovi-
neodporuca (vynimka jedine pri ny sa nemenia na amoniak pod
HE vplyvom €revnych baktérii)

Mikronutrienty

* Magnézium a zinok

Bielkovinové poziadavky

Liecba bolesti u os6b so zlyhanim pecene

» Paracetamol je vhodny; pozor na |« Opioidné analgetika nie su

max. davku 2 gr/den kontraikdikované, av8ak opatrnost
* Vyhybat’ sa NSAID, méZu u os6b sa odporucéa u 0s6b s pritomnou

s cirh6zou sposobit Gl krvacanie. hepatalnou encefalopatiou.

Riziko renalnej insuficience u os6b

s dekompenzovanou cirh6zou.

Hepatocelularny karciném - skrining

* Ultrazvuk kazdych 6 mesiacov
Alfa-fetoprotein nie je vhodny na skrining, kvéli nizkej senzitivite a
$pecificite

+ V pripade podozrivého nalezu na ultrazvuku, vykonat CT (+arterialna
faza) alebo dynamické kontrastné MR vyS$etrenie

* Potvrdenie diagn6zy tenkoinhlovou aspiraciou alebo biopsiou v pripade
ak CT alebo MR vySetrenie je s neistym zaverom

Kedy odporugcit’ transplantaciu pecene

Co najskér, kedze ochorenie ma rychly priebeh

= MELD() skére 10-12 (na trasplantaény list pri skore 15)
dekompenzovana cirh6za (aspori jedna z nasledujtcich komplikacir)
+ ascites

* hepatélna encefalopatia

* krvacanie z varixov

» spontanna bakterialna peritonitida

» hepatorenalny syndrom

* hepatopulmonarny syndrém

* hepatocelularny karciném

Hladina alfa-fetoproteinu sa méze uvadzat i v pyg/l (hrani¢na hodnota
400 ostava rovnaka)

i Sérovy kreatinin a sérovy bilirubin v mg/d. MELD skére = 10 x {0,957
x In (sérovy kreatinin (mg/dl)) + 0,378 x In (celkovy bilirubin (mg/dl)) +
1,12 x In (INR) + 0,643}. Pozri www.mdcalc.com/meld-score-model-for-
end-stage-liver-disease-12-and-older/
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Diagnostika a lieCba hepatorenalneho syndrému (HRS)

Diagnostika Zvazit diagnézu HRS u pacientov s cirhézou, ascitom a hodnotami kreatininu > 1,5 mg/dl. Ide o vylu€ovaciu
diagnoézu - na jej potrvdenie je potrebné vylUcit a liecit nasledovné stavy:
* Sepsa (potreba vyterov)
« Strata objemu (krvacanie, hnacky, nadmerna diuréza)
* Vazodilatatory
» Organické oblickové zlyhanie (mocovy sediment; ultrazvukové vySetrenie obliciek)
Podéavanie diuretik sa ma ukoncit a i.v. albumin sa ma podat’ na zvy3enie intravaskularneho objemu.
Ak obli¢kové poskodenie pretrvava napriek spomenutym postupom, ide o HRS

Odporucana liecba Transplantacia pecene (priorita v zavislosti od MELD skoére). Ak je osoba na ¢akacej listine, MELD skére sa ma
vyhodnotit denne a nasledne zaslané do transplantacného centra.
Alternativa (premost'ujuca liecba) | Vazokonstriktory Oktreotid 100-200 mcg subkutanne td

— Ciel: zvySenie priemerného
arterialneho tlaku o 15 mmHg

+ Midodrin 5-15 mg oralne td
alebo Terlipresin(i) 0.5-2.0 mg ii.v. kazdych 4-6 hodin
a i.v. albumin 50-100 g i.v. qd
(oba poc¢as najmenej 7 dni)
i Tesamorelin (faktor uvolfiujuci rastovy hormén) vykazal schopnost zniZit
objem nadmérného brusneho tuku, avSak tento efekt vymizol po vysadeni
lieku; v Eurépe nie je liek schvaleny
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Uprava davkovania ARV liekov pri poskodeni pe¢ene

NRTI
ABC

ddl

d4T

FTC
3TC
TDF
TDF/FTC
ZDV

NNRTI
DLV

EFV
TDF/FTC/EFV
ETV

NVP

Child-Pugh skére 5-6: 200 mg bid (pouzit oralny
roztok)

Child-Pugh skoére > 6: kontraindikovany
Kontraindikovany

Uprava davkovania nie je potrebna ak lietba prebieha
Kontraindikovany

Uprava davkovania nie je potrebna ak lieéba prebieha
Uprava davkovania nie je potrebna

Uprava davkovania nie je potrebna

Uprava davkovania nie je potrebna

Uprava davkovania nie je potrebna

Znizit davku o 50 % alebo zdvojnasobit’ interval
medzi davkami ak je Child-Pugh skére >9

Bez stanoveného davkovania; opatrnost pri uzivani u
0s0b s poskodenim pecene

Uprava davkovania nie je potrebna; opatrnost pri
uzivani u oséb s poSkodenim pecene

Child-Pugh skoére < 10: Uprava davkovania nie je
potrebna

Child-Pugh skére > 6: kontraindikovany

Pl
ATV

DRV

FPV

IDV

LPVIr

NFV

RTV
sQv

TPV

Fl

ENF

CCRS5 Inhibitor
MvC

INSTI
RAL

Child-Pugh skére 7-9: 300 mg raz denne
Child-Pugh skére > 9: neodporuc¢a sa

Uzivanie spolu s RTV sa neodportc¢a u os6b s
poskodenim pecene (Child-Pugh skore > 7)
Mierne az stredne tazké poskodenie pecene: bez
upravy davkovania

Tazké poskodenie peéene: neodporica sa podavat
Osoby v minulosti nelie¢ené PI:

Child-Pugh skére 5-9: 700 mg bd

Child-Pugh skore 10—15: 350 mg bd

Osoby v minulosti liecené PI:

Child-Pugh skére 5-6: 700 mg bd + RTV 100 mg qd
Child-Pugh skére 7-9: 450 mg bd + RTV 100 mg qd
Child-Pugh skére 10-15: 300 mg bd + RTV 100 mg qd

Mierne az stredne tazké poskodenie pe¢ene: 600 mg
kazdych 8 hodin

Bez stanoveného davkovania; opatrnost pri uzivani
u 0s6b s poSkodenim pecene

Mierne poskodenie pe€ene: Uprava davkovania nie je
potrebna

Stredne tazké az tazké posSkodenie pecene: neod-
poric¢a sa podavat

Pozri odportéania pre jednotlivé Pl

Mierne az stredne tazké poskodenie pecene:
opatrnost pri uzivani

Tazké poskodenie pe&ene: kontraindikovany
Child-Pugh skére < 7: opatrnost pri uzivani
Child-Pugh skoére > 6: kontraindikovany

Uprava davkovania nie je potrebna

Bez stanoveného davkovania, pravdepodobne
zvy$ena koncentracia u osob s poskodenim pecene.

Uprava davkovania nie je potrebna

Poznamka: Terapeutické monitorovanie hladiny liekov sa odporuca pri
poskodeni pecene, kedze klinické data s tymito Upravami davkovania su

velmi obmedzené.
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Lipodystrofia: prevencia a starostlivost

LIPOATROFIA LIPOHYPERTROFIA
Prevencia Prevencia
* Vyhybat sa uzivaniu d4T a ZDV alebo v pripade ich uzivania skora zdme- |+ Neexistuje Ziadny odskusany postup.

na za iné lieky » Uzivanie ATV/r je spojené s vy$Sim prirastkom centralneho tuku v po-
« Kombinacie obsahujuce Pl posilnené ritonavirom vedu k vy$Siemu prirast- rovnani s uzivanim EFV.

ku tuku v kong&atinach v porovnani s kombinaciami obsahujucimi NNRTI » ZvySenie hmostnosti sa ocakava pri efetivnej ARV liecbe, odraza "navrat k
« Kombinacie neobsahujuce NRTI vedu k vy$Siemu prirastku tuku v po- zdraviu”

rovnani s kombinaciami obsahujicimi NRTI » Chudnutie alebo vyhybanie sa priberaniu moéze viest znizeniu visceralneho
« V registrac¢nych stadiach nebolo uzivanie CCR5 a INSTI spojené lipoatrofi- | tuku

ou, avSak to neboli formalne porovnavacie $tudie. * Vyhybanie sa uzivanu inhalaéného flutikazénu (a pravdepodobne i inym

inhalacnym glukokortikoidom) pri lie¢be s PI posilnenymi ritonavirom.
Posilnenie ritonavirom méze viest ku Cushingovmu syndrému alebo insufi-
ciencii nadobli¢iek

Postupy Postupy
* Zmena ARV liecby « Diéta a pohybova aktivita m6zu znizit mnozZstvo nadmerného visceralneho
— Zamena d4T alebo ZDV za ABC alebo TDF: tuku;

— Bolo dokazané, Ze jedine zmena ARV liecby vedie k ¢iastoénému — Obmedzené data, moznost zniZenia visceralneho tukového tkaniva a
navrateniu podkozného tuku; prirastok celkového tuku v kon&atinach zlepSenie inzulinovej citlivosti a lipidov, hlavne u 0s6b s obezitou
priblizne 400-500 g/rok spojenou s lipohypetrofiou

— Riziko toxicity nového lieku, pozri Neziaduce ucinky ARV liekov — Neboli vykonané Ziadne prospektivne Studie u HIV pozitivnych os6b,

— Zmena na kombinaciu neobsahujucu NRTI s cielom zistit aka intenzita deity a/alebo fyzickej activity je potrebna

— Prirastok celkového tuku v kon¢atinach priblizne 400-500 g/rok na udrzanie Ubytku visceralneho tuku

— Mbze zvysit riziko dyslipidémie — mOzu zhorsit subkutannu lipoatrofiu

* Chirurgicka lie¢ba » Farmakologické postupy liec¢by lipohypertrofie nevykazali dlhodobé Gginky
— Len v pripade lipoatrofie v oblasti tvare a mozu viest k vyskytu novych komplikacii

* Rastovy hormén
— znizuje mnoZstvo visceralneho tukového tkaniva
— modze zhorsit subkutannu lipoatrofiu a inzulinovu rezistenciu
« Tesamorelin(i)
» Metformin
-- Znizuje visceralne tukové tkanivo u oséb s inzulinovou rezistenciou
-- Moze zhorsit subkutannu lipoatrofiu
* Chirurgicka liecba v pripade lokalizovanych lipémov

i Pozri Diagnostika a lieCba hepatorenalneho syndromu (HRS) y fremeniivaldiziatefoki
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Hyperlaktatémia a laktatova acidoza: diagnostika, prevencia a starostlivost

Rizikové faktory

« UzZivanie ddl > d4T > ZDV

* HCV/HBV koinfekcia
« Uzivanie ribavirinu

* Ochorenie pecene

* Nizky pocet CD4

« Tehotenstvo

+ Zenské pohlavie

* Obezita

Starostlivost’
Laktat v sére (mmol/l)
> 5(1)

2-5

2-5

<2

Symptomy
Ano/Nie

Ano

Nie

Prevencia/Diagnostika

* VVyhybat sa kombinacii d4T + ddI|
* Rutinné monitorovanie laktatu v sere sa
neodporuca — nedokaze predpovedat riziko

laktatovej acidézy

Symptomy

brucha, hepatomegalia, zvySené ALT a/alebo
AST, ubytok hmotnosti
» Acidémia: asténia, dyspnoe, arytmie

« Stanovenie laktatu v sére, bikarbonatu a arterial- | + Syndrém podobny Guillain-Barré
nych krvnych plynov + pH v pripade symptémov,
kde je predpoklad Ze sa jedn& o hyperlaktatémiu

» Dosledné monitorovanie pritomnosti symptémov
v pritomnosti viac ako 1 rizikového faktora

i Laktatova acidoza je ojedinely, ale Zivotohrozujuci stav, zvy€ajne spre-
vadzany symptémami, vysokeé riziko ak je laktat v sére > 5 a velmi vysoké
riziko pri hodnotach > 10 mmol/l.

Postup pri laktatovej acid6ze (bez ohl'adu na hladinu laktatu v sere)

Hospitalizacia. Ukon&enie lie€by s NRTI. Intravenézne tekutiny. Je mozné
pouzit suplementaciu vitaminmi (napr. komplex vitamin B forte 4 ml bd, ribo-
flavin 20 mg bd, tiamin 100 mg bd; L-karnitin 1000 mg bd), hoci ich vyhody

podavania nie su potvrdené:

Postup

» Zopakovat meranie za Standardych podmienok potvrdit a stanovit hod-
noty arterialneho pH a bikarbonatu(!)
* Ak potvrdené hodnoty, vylucit dalSie priciny
— Arteridlne pH | a/alebo bikarbonat | (): ukongit liecbu NRTI
— Arteridlne pH a/alebo bikarbonat v norme: zvazit zamenu NRTI s
vysokym rizikom za NRTI s nizkym rizikom a d6sledne monitorovat’
ALEBO ukoncit liecbu NRTIs
ALEBO vymena NRTI s vysokym rizikom za NRTI s nizkym rizikom ALE-
BO ukonéit' lie€bu NRTI
Zopakovat meranie
Ak potvrdena hodnota, dosledné sledovanie

Ziadny

» Hyperlaktatémia: nevysvetlitelna nauzea, bolesti
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Cestovanie

VSeobecné odporuca- < Oddialit cestu az do zlep$enia klinického stavu
nia a zacatia liecby
« Vystavit recept a lekarske odportc¢anie v pri-
padne akutnych stavov
* Vlydanie lekarskeho potvrdenia pre dovoz
liekov/striekaciek na vlastnu potrebu
» Mat ARV lieky nielen v priru¢nej batoziny ale |
podanej batozZine — pre pripad ak ddjde k strate
alebo omeskaniu
* Pozor na falo$né kopie liekov
ARV liecba » Dodrzat ¢as uzivania liekov pri zmene
Casovych pasiem (napr. 23.00 miestneho ¢asu),
skratit interval k dalSej davke v pripade letu
smerom na vychod

Informacie o 1. Dbat’ na hygienu jedal
zvySenej citlivosti  Bakterialna enterokolitida oséb s HIV'
os6b s HIV() napr. Salmonella, Shigella, kampylobacter

» Crevné parazity Cyclospora, Cryptosporidium,
Isospora, Micro- sporidia

2. Prevencia ustipnutia hmyzom

* Repelenty (DEET 2 30%, permetrin)

+ Malaria chemoprofylaxia/akutna lie¢ba(i)

- ZIta horticka, pozri stranu 55

* LeiSmani6za pozor na pieskové muchy (psy)

Informacie o cestovnych obmedzeniach — pozri www.hivtravel.org

i Vyssia citlivost kvoli destrukcii lymfoidného tkaniva v Gl trakte, nizsie
hodnoty CD4

i Podla rizika malarie v cieli cesty a narodnych odporucani; pouéenie o
dodrziavani liecby je mimoriadne délezité u oséb navstevujucich rodinu
a znamych. Pozri Liekové interakcie medzi antimalarikami a ARV liekmi
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Liekové interakcie medzi antimalarikami a ARV liekmi

Vplyv ARV liekov na antimalarika a ich metabolizmus

Vysvetlivky:

Sipka vyznacuje vplyv ARV lieku na on antimalarikum/jeho metabolizmus

Zelena  neocGakava sa ziadna klinicky dolezita interakcia

OranzZova mozna interakcia (prehodnotit lie€bu pred cestov a terapeutické monitorovanie hladiny)
Cervena klinicky vyznamna interakcia, neuzivat alebo uzivat s opatrnostou

Metabolizmus CYP 3A4 Interakcia
Pouzitie Profylaxia

Liecba
NNRTI (EFV, NVP, ETV) l Ziadna
RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna
Pl, COBI 1 Mozna

M moéze znizit PI/C

(RTV asi 35%)

Artemisininy (A)
Artemisininy a ich hlavny metabolit, dihydroartemisin, su aktivnymi zli¢eninami

Metabolizmus CYP 2B6, 3A4, 2C19 Interakcia
Pouzitie Liecba
NNRTI (EFV, NVP, ETV) | Aa dihydroartemisin; nepouzivat alebo
A a metabolity znizuju NVP, ale nie EFV/ETR uzivat' s opatrnostou
RPV, RAL, MVC, DTG — A moze znizit RPV, MVC Mozna
Pl, COBI 1 Mozna
zvy$enie A: sledovanie toxicity (peceri)

Lumefantrin (L)

Metabolizmus CYP 3A4 Interakcia

Pouzitie Liecba

NNRTI (EFV, NVP, ETV) l Mozna

RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna

Pl, COBI T nepouzivat alebo
LPV zvySuje L 2-3x uzivat' s opatrnostou

Atovakvoén (At), proguanil (P)

* Atovakvon zvySujé hladiny ZDV o 35%
» Synergia s atovakvonom sa vztahuje na proguanil, nie na jeho aktivny metabolit; kvli tomu pravdepodobne Ziaden indukény/inhibiény efekt

Metabolizmus CYP 2C19 Interakcia
Pouzitie Profylaxia
Liecba
NNRTI (EFV, NVP, ETV) | ETV zvySeny Mozna
RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna
Pl, COBI |AtaP Mozna
uzit' s mastnym jedlom, zvazit zvysenie davky

Metabolizmus N/A Interakcia
Pouzitie Profylaxia

NNRTI (EFV, NVP, ETV) pravdepodobne | Mozna
RPV, RAL, MVC, DTG - Ziadna

Pl, COBI — Ziadna

Metabolizmus CYP 3A4, 2D6 Interakcia

Pouzitie Liecba

NNRTI (EFV, NVP, ETV) — Ziadna

RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna

PI, COBI - Ziadna
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Chinin (Q)

Metabolizmus CYP 3A4, 2D6 Interakcia

Pouzitie Liecba

NNRTI (EFV, NVP, ETV) l MozZna
zvazit zvySenie davky

RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna

Pl, COBI Mozna

1
RTV zvySuje Q 4x: zvazit

znizenie davky, monitorovanie toxicity
(tinnitus). POZOR: Pl a Q predizuji QT interval

Metabolizmus CYP 1A2, 2D6, 3A4 Interakcia
Pouzitie (Profylaxia)
Liecba
NNRTI (EFV, NVP, ETV) N/A Mozna
RPV, RAL, MVC, DTG — Ziadna
Pl, COBI N/A
EACS Odporucania 7.1 Cast' lll 54
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Ockovanie

« Ockovanie podla narodnych odporucani pre vSobecnu populaciu

« Pockat' s podavanim polysacharidovych vakcin, podat az pri CD4 =200
buniek/pl

» Ak bolo o¢kovanie vykonané pri pocte CD4 < 200 buniek/pl (CD4% <
14), zvazit znovuockovanie po zlepSeni stavu imunity

« Kedze odpoved na vakciny méze byt vyrazne nizsia u HIV pozitivnych
os0Ob, odporuca sa kontrola protilatok

Infekény agens Do6vod ockovania u HIV pozitivhych

os6b
Virus chripky
Ludsky papilomavirus (HPV)

Vy$3i vyskyt pneumonie

Spojené riziko s nakazenim sa HIV
vy$§i vyskyt rakoviny kréka al
analnych karcinomov

Spojené riziko s nakazenim sa HIV
HIV urychluje progresiu ochorenia
pecene.

Virus hepatitidy B (HBV)

Virus hepatitidy A (HAV) Podla rizikového profilu (cestovanie,
MSM, IVDU, aktivna hepatitida B alebo
C)

Neisseria meningitidis Ako u vSeobecnej populacie
Streptococcus pneumoniae Vy§Si vyskyt a zavaznost invazivneho
ochorenia

Virus varicella zoster (VZV) Vy$Si vyskyt a zavaznost varicelly a
pasového oparu

Povinné oc¢kovanie pri ceste do vy-
branych krajin

Virus Zltej horacky

i Podavanie Zivych vakcin sucasne alebo v 4 tyZdriovom intervale

i 13-valentna konjugovana vakcina méze nahradit 23-valentnd polysa-
charidovu vakcinu, kedZe je viac imunogénna

i Opakované podavanie booster davky méze oslabit’ imunitni odpoved

« Atenuované Zivé vakciny(!)
(mimoriadne obmedzenia, nad ramec obmedzeni pre vSeobecnl popu-
laciu):
» *Varicella, measles, mumps, rubeola, zIta horucka kontraindikova-
né Ak pocet CD4 < 200 buniek/pl (14%) a/alebo AIDS
 Oralna tyfoidna a oralna polio vakcina kontraidikované, inaktivova-
né vakciny su dostupné

Poznamky

Kazdoro¢ne
V pripade uz znamej HPV infekcie, je u€innost vakciny otazna

Ockovat v pripade séronegativity. Zvazit dvojitd davku (40 pg) a
intradermalnu aplikaciu u os6b bez odpovede na o¢kovanie, hlavne u
0s6b s nizkym poctom CD4 a vysokou virémiou. Zopakovat ockovanie az
kym hladina protilatok je = 10 IU/L / 2 100 IU/L v zavislosti od narodnych
odporucani pozri stranu 64

Oc¢kovat v pripade séronegativity. kontrola titrov protilatok u oséb z rizik-
ovym profilom pozri stranu 64

Pouzit konjugovanu vakcinu (2 davky) ak je dostupna, nasledne
pokracovat s polysacharidovou vakcinou

Zvazit pouzitie konjugovanej 13-valentnej vakciny, ak je dostupnal(iii),
namiesto polysacharidovej PPV-23 vakciny

Zvazit jednu booster davku s PPV-23 po 5 rokoch(ii)

Ockovat' v pripade séronegativity

informacie o kontraindikaciach, pozri*

Kontraindikacia u os6b s hematologickou neoplaziou — terajSou alebo v
minulosti alebo po resekcii/oZarovani tymusu relativna kontraindikacia u
0s0b starSich ako 60 rokov informacie o dalSich kontraindikaciach, pozri*
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Sexudlne a reprodukcné zdravie u HIV pozitivnych zien a muzov

Skriningové otazky o sexualnom a reprodukénom zdravi, a pohlavnom
Zivote by mali byt su¢astou kazdej navstevy u lekara.

Sexualny prenos HIV

Uginné opatrenia na znizenie prenosu HIV pohlavnym stykom zahffiaju:
Opatrenie Poznamky

Pouzivanie muzského -« Uginné u lie¢enych a neliegenych HIV pozitiv-
alebo Zzenského nych osob

kondému

Postexpoziéna
profylaxia (PEP)

» Zvazit v pripade nechraneného analneho alebo
vaginalneho styku, ak mé jeden z partnerov
detekovatelny HIV VL a druhy partner je sero-
negativny

» Zacat ¢o najskor, a najneskoér do 72 hodin po
expozicii

» Podklada sa za G¢innu po 6 mesiacoch plne
supresivnej ARV liecby a bez pritomnej STI

» Zvazit u sérorozli¢nych parov(l)

ARV liecba pre HIV
pozitivneho partnera

i Pozri stranu 7

Skrining a liecba STI

Skrining STI sa méa poskytnut vSetym sexualne aktivnym HIV pozitivnym
osobam pri stanoveni HIV diagnézy, nasledne kazdoroéne alebo pri vyskyte
priznakov STI. Diagnostické postupy by mali byt podla miestnych alebo
nardodnych odportéani. Podrobnejsie informacie je mozné najst na www.
justi.org/regions/Europe/euroguidelines.htm

Nasledujuce STI by sa mali vSeobecne zvazit u HIV pozitivnych oséb a ich
sexualnych partnerov:

Liecba

Zvazit doxycyklin (100 mg bd pocas 7-10 dni)
alebo ofloxacin (200 mg bd), erytromycin (500
mg qd pocas 7 dni) alebo azitromycin (jed-
norazovo 1 g). V pripade Lymphogranuloma
venereum zvazit doxycyklin (100 mg bd poc¢as
aspon 3tyzdriov)

Chlamydiova infekcia

Gonorrhoea Odporuca sa liecba s ohfadom na vyskyt
rezistencie v oblasti. Jednorazovéa davka 500 mg
ceftriaxénu i.m. spolu s jednorazovou davkou 2 g
azitromycinu p.o.

HBYV infekcia Pozri tabulky tykajuce sa HIV/HCV alebo HIV/

HCV infekcia HBYV koinfekcie na strach 64, 66-79

HPV infekcia Lie¢ba genitalnych bradavic je obtiazna. Zvazit

chirurgické odtranenie laserom, infracervenu
koagulaciu, kryoterapiu atd'.

Starostlivost o preinvazivne cervikalne lézie a
peri-alebo intraanalne Iézie by mala prebiehat
podfa miestnych alebo narodnych odporuéani.

Primarna infekcia: aciklovir (400-800 mg p.o. td)
alebo valacyklovir (500 mg bd) po¢as 5 dni

HSV2 infekcia

Reprodukéné zdravie

Problémy tykajuce sa reprodukéného zdravia by sa mali prediskutovat s
obomi partnermi, hlavne u sérorozdielnych parov. Liekové interakcie medzi
RAL, RPV, NRTI a peroralnymi kontraceptivami neexistujd.

Postupy u serorozdielnych paroch ktoré chcu mat’ deti

Skrining na STI (a liecba, ak potrebna) je povinny u oboch partnerov.

U HIV pozitivnych Zien, ktoré chcu otehotniet: (1) vyhybat sa uzivaniu ddl,
d4T alebo trojkombinacii NRTI, vyhybat sa EFV pocas 1. trimestra; z Pl/r
su vhodné LPV/r, SQV/r alebo ATVI/r, prebiehajuca liecba s NVP, RAL alebo
DRV/r méze pokracovat, pozri stranu 12;

(2) zvazit lieCbu u HIV pozitivneho partnera na zniZenie rizika prenosu HIV
na HIV negativneho partnera

Ziadna metéda nedokaze sama o sebe Uplne ochranit pred prenosom HIV;
nasledujuci zoznam predstavuje vybrané moznosti so zvysujucou sa bez-
pecnostou pre sérorozdielne pary bez pritomnych STI:

» Nechraneny pohlavny styk poas obdobia maximalnej fertility (vyhod-
notenej monitoringom ovulacie), ak ma HIV pozitivny partner nedeteko-
vatelny HIV VL

* Injekcia seminalnej tekutiny do vaginy s pomocou striekacky po¢as obdo-
bia maximalnej fertility ak je muz HIV negativny

» Metéda tzv. sperm washing, s alebo bez intracytoplazmatickej injekcie
spermie, ak je muz HIV pozitivny

Sexualna dysfunkcia

Odporucania pre lieCbu sexualnej dysfunkcie vo vSeobecnej populacii existu-
ju len pre muzov. Odporucanie k Specialistovi ak je to vhodné. Pozri Casti
Sexualna dysfunkcia a Liecba sexualnej dysfunkcie u HIV pozitivnych muzov

Poznamky

* Mbze sposobit’ terapierezistentnt proktitidu u HIV pozitivnych MSM
« Zvazit koinfekciu s Neisseria gonorrhoeae

* Moze sposobit’ proktitidu, prostatidu a epididymitidu
* U Zien €asto asymptomaticka
* Velmi rozSirena rezistencia na fluérchinolény

* PreruSenie TDF, 3TC alebo FTC méze viest k HBV reaktivacii

+ Ohniska akutnej HCV infekcie u HIV pozitivnych MSM v Eurépe

* Infekcia je zvy€ajne asymptomaticka; Gasty relaps genitalnych bradavic

» PAP ster z kr¢ka je odporucany u v8etkych HIV pozitivnych Zien

» Analny HPV skrining a PAP ster by sa mal zvazit u vSetkych HIV pozitiv-
nych osdb, ktoré praktizuju analny pohlavny styk

* Zvazit vysokorozliSovaciu anoskopiu pri suspektom cytologickom naleze
(vySetrenie per rektum alebo externa inSpekcia nie su dostatocné)

* Lie€ba samotného HSV2 nezabrani prenosu HIV a ma len mierny vplyv
na progresiu HIV ochorenia.

Syfilis Primarny/sekundarny syfilis: benzatin penicilin » Expect atypicku serolégiu a klinicky priebeh ochorenia
G (jednorazova davka 2,4 miliona 1U i.m.). » Zvazit vySetrenie likvoru u oséb s neurologickymi symptémami (znaky
Neskory latentny syfilis a sypfilis s intratekalnej produkcie Specifickych protilatok, pleocytéza atd’.)
neznamym trvanim: benzatin penicilin (2,4 + Uspesna lietba odstrani klinické priznaky a/alebo dvojnasobny pokles
miliéna U i.m. tyzdenne v 1., 8. a 15. defl); titra protilatok (pri VDRL teste)
alternativy ako doxycyklin (100 mg bd), alebo * Serologické vySetrenie nedokaze odlisit reinfekciu od reaktivacie
erytromycin (2 g/den) pocas 2 tyzdhov su menej
ucginné.
Neurosyfilis: penicilin G (6 x 3 - 4 miliény IU i.v.
pocas aspon 2 tyzdriov)

é—fﬁ EACS European EACS Odporucania 7.1 Cast' lll 56

4D | AIDS Clinical Society


http://www.iusti.org/regions/Europe/euroguidelines.htm
http://www.iusti.org/regions/Europe/euroguidelines.htm

Sexudlna dysfunkcia

Ak problém Co je priginou problému?
existuje V ktorej faze cyklu

v sexualnej sexualnej odpovede je problém?
oblasti:

Identifikacia Psychologické alebo sociolog-
pricin: ické problémy?

Pridruzené ochorenia?

Lieky, navykové latky,
Zivotny Styl?

Priznaky hypogonadizmu u
muzov?

1. Tazba (nedostatok sexudlnej tuzby alebo libida; rozdielna tuzba v porovnani s partnerom; aver-

zia voCi sexualnej aktivite)

2. Vzrusenie (tazkosti s fyzickym a/alebo subjektivnym sexualnym vzruSenim; tazkosti alebo
neschopnost dosiahnut alebo udrzat erekciu dostatoénu na vykonanie pohlavného styku u
muzov — erektilna dysfunkcia; chybanie alebo zmena v no¢nych erekciach; u Zien nedostato¢na

lubrikacia; tazkosti s udrzanim stavu vzrusenia)
3. Orgazmus (tazkosti zazit alebo dosiahnut orgazmus)

4. Bolest’ (bolest pri sexualnej aktivite; tazkosti s vaginalnou/analnou penetraciou—-uzkost, svalové

napéatie, nedostatok sexualneho uspokojenia a potesenia)

Stigma, pozmenené vnimanie tela, depresia, obava nakazenia
negativneho partnera HIV?

KVO (poznamka: ak je uplna sexualna odozva mozna — napr. s
inym partnerom, masturbaciou — v takomto pripade pri¢inou nie
su zavazné somatické faktory

Lieky spojené so sexualnou dysfunkciou: 1) psychotropné latky
(antidepresiva, antiepileptika, antipsychotika, benzodiazepiny),
2) lieky na znizenie lipidov (statiny, fibraty), 3) antihypertenziva
(ACE inhibitory, betablokatory, alfablokatory), 4) iné

(omeprazol, spironolaktén, metoklopramid, finasterid, cimetidin);
5) prispevok ARV liekov je kontroverzny a vyhody zo studii zam-
eranych na takzvany switch neboli dokazané.

Priznaky nedostatku testosterénu (znizené sexualnej tizby a
libida; znizena frekvencia erotickych myslienok a sexualnych
fantazii; menej alebo Ziadne no¢né erekcie; znizena citlivost
pohlavnych organov; strata vitality; ubytok svalovej sily a pokles
telového ochlpenia

Odporucanie ku klinickému
psycholégovi

Odportcanie k urolégovi,
androlégovi, kardiolégovi

Odportcanie ku klinickému
farmakolégovi

Odporticanie k endokrinolégovi
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LieCba sexualnej dysfunkcie u HIV pozitivnych muzov

Liecba erektilnej dysfunkcie Liecba pred¢asnej ejakulacie

Peroralne PDE-5 inhibitory (sildenafil, tadalafil, vardenafil). Zvazit behavioralne postupy a/alebo psychosexualnu terapiu,

« V8etky sa uzivaju aspon 30 minut pred zaciatkom sexualnej aktivity SSRI, tricyklické antidepresiva, klomipramin a topické anestetika.

« Niz8ia davka v pripade liecby s Pl/r » Dapoxetin, kratkopésobiaci SSRI, je jedinym v Eurépe schvalenym liekom
— Sildenafil (25 mg kazdych 48 hodin) na liecbu predcasnej ejakulacie
— Tadalafil 5 mg pociato¢na davka, maximalna davka 10 mg pocas 72 « Liecba v8ak musi byt nepreruSena, kedze po vysadeni lieku je vysoké

hodin riziko znovuobjavenia sa problémov s pred¢asnou ejakulaciou

— Vardenafil 2,5 mg maximalna davka poc¢as 72 hodin

« Tadalafil je taktiez schvaleny ako liek na kazdodenné uzivanie
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Depresia: skrining a diagnostika

Vyznam

* Vy$Si vyskyt depresie reported u HIV pozitivnych oséb (20-40 % vs 7% vo

vSeobecnej populacii)

* Vyrazné postihnutie a horsie vysledky lieCby su spojené s depresiou

Skrining a diagnostika

Rizikova populacia

« Depresia v rodinnej anamnéze

« Depresivna epizdda v osobnej
anamnéze

* Vy$Si vek

» Adolescencia

* Osoby s drogovou zavislostou,

s psychiatrickym, neurologickym

alebo zavaznym somatickym

pridruzenym ochorenim v anamné-

ze

Uzivanie EFV a inych neurotro-

pnych liekov, vratane rekreaéného

uzivania

V pripade vySetrenia neurokog-

nitivneho poskodenia, ak pacient

odpovie pozitivne na jednu z 3

otazok, pozri stranu 61

* Skrining kazdé 1-2 roky
» Dve hlavné otazky:
1. Ako Casto ste sa citili depri-
movany, smutny alebo mali pocit
beznadeje pocas poslednych par
mesiacov?
2. Stratili ste zaujem o €innosti, z
ktorych mate zvycajne radost?
+ Specifické symptémy u muZov:
— nervozita, vyhorenie, zachvaty
hnevu, coping cez pracu alebo
alkohol
* Vylugit organicku pri€inu (napr. hy-
pothyroidizmus, hypogonadizmus,
Addisonova choroba, iné ako HIV
lieky, nedostatok vitaminu B12)

Symptomy — hodnotit’ pravidelne

A. Aspon 2 tyzdne chorobne smutnej nalady

ALEBO

B. Strata zaujmov

ALEBO

C. Anhedénia

PLUS 4 zo 7 nasledujucich priznakov:

1. Zmena hmotnosti = 5% poc¢as 1 mesiaca alebo pretrvavajica zmena
apetitu

2. Nespavost alebo hypersomnia po¢as vacésiny dni

3. Znizena psychicka vykonnost, spomalenie pohybov

4. Unava, znizena fyzicka vykonnost

5. Pocity viny a zbyto€nosti

6. Znizena schopnost koncentracie, nerozhodnost

7. Myslienky na smrt' alebo pokus o samovrazdu
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Depresia: lie¢ba

Stupen Pocet Liecba Konzultacia so Specialistom
depresie priznakov

(pozri stranu 59:
A,B alebo C + 4/7)

Bez depresie <4 Ziadna

Mierna 4 » Psychoterapia » Vzdy ak oSetrujuci lekar nema skusenosti s pouzivanim antidepresiv v
« Zvazit antidepresivnu liecbu(l) lietbe
» Odporucat fyzicku aktivitu » Ak depresia neodpoveda na lieCbu

Stredne tazky 5-6 Zadat antidepresivnu lie¢bu () * Ak ma osoba samovrazedné myslienky

Tazky >6 Lietba $pecialistom » VV komplikovanych pripadoch ako drogova zavislost, uzkostné poruchy,

poruchy osobnosti, demencia, nahle zavazné Zivotné udalosti

i Pozri Liekové interakcie medzi antidepresivami a ARV liekmi

Ak je u osoby diagnostikovana depresia, odpori¢a sa zamenit EFV za
iny ARV liek podla pravidiel pre zamenu.
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Rozdelenie, davkovanie, bezpelnost a neziaduce ucinky antidepresiv

Mechanizmus a Pociatoéna Standardna Riziko smrti pri Insomniaa  Sedacia Nauzea Sexualna Prirastok
rozdelenie davka davka predavkovani agitovanost’ alebo dysfunkcia hmotnosti
Gl uéinky

Selektivne inhibitory spitného vychytavania serotoninu (SSRI)()

Paroxetin 10-20 20-40 Nizke iz -1+ iz T ++
Sertralin 25-50 50-150 Nizke + -1+ +
Citalopram 10-20 20-40 Nizke + -1+ +
Escitalopram 5-10 10-20 Nizke + -1+ +
Inhibitory spatného vychytavania - zmiesané alebo s dvojitym uc¢inkom
Venlafaxin 37.5-75 75-225 Stredné ++ -1+ + + -+
Novsie lieky so zmieSanym G¢inkom
Mirtazapin 30 30-60 Nizke -1+ ++ -+ -1+ ++
- Ziadny
+ stredne tazky
++ tazky
U mnohych os6b je zacatie liecby SSRI spojené s neziaducimi uginkami
(Gl trakt, zavraty, Uzkost, zachvaty paniky). Zacatie lieby s nizSimi
davkami (napr. 10 mg paroxetinu, 25 mg sertralinu a 10 mg citalopra-
mu) a postupné zvySovanie k Standardnej davke po 4 az 7 drioch (ak
je zvy$enie tolerované) zvy¢ajne pomdze znizit vyskyt neziaducich
ucinkov.
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Liekové interakcie medzi antidepresivami a ARV liekmi

antidepresiva ATVIr DRVIr | LPVIr @ SQViIr EFV ETV NVP RPV MvC DTG EVG/c RAL
SSRI citalopram 1€ T 1€ 1é l l l o - - 1 -
escitalopram e 1 e 1é l l l « © > 1 -
fluvoxamin T T T T - o - - - - 1 >
fluoxetin 1 T T 1 - - - - - - 1 P
paroxetin T17? 139% T17? T17? - - - - - - 11? o
sertralin l 149% | l 139% 1 l - - o 1 o
SNRI duloxetin T T T 1 - — e <—> <—> — 1 >
venlafaxin i i i 1 l l l o D © 1 -
TCA amitriptylin 1 1 1 1o > > > > - P 1 o
klomipramin 1 1 1 10 ! ! ! RN “ PN 1 P
desipramin 1 1 15% 1 o o © “ o > 1 o
doxepin 1 1 1 Tb > > > > > > 1 P
imipramin i T i 8 l l l <—> “« “ 1 -
nortriptylin 1a 1 14 1a.b © © N AN AN P 1 PN
trimipramin 1 1 T T o « - - - - 1 P
TeCA maprotilin T T 1 1 © “© “ - - “ 1 >
mianserin T T 1 1 | l l - - > T R
mirtazapin 1 1 1 1 J 0 U e < < 1 <
Iné bupropién ! ! 157% ! 155% > ! o R RN 1? AN
lamotrigin 132% l 150% l o o > > > - - -
nefazodon 1 1 1 T l lE 1 E E - 1 -
[ubovnik bodkovany D D D D D D D D D D¢ D -
trazodon 1 1 1 10 ! ! ! - o o 1 PN
Vysvetlivky Farebné vysvetlivky
T moZna zvySena expozicia antidepresiva neocakava sa Ziadna klinicky vyznamna interakcia
l mozna zniZzena expozicia antidepresiva tieto lieky by sa nemali sugasne podavat
© Ziadny vyznamny efekt mozna interakcia, mdze vyzadovat zmenu davkovania alebo ddsled-
D mozné znizena expozicia ARV lieku ny monitoring
E moZna zvySena expozicia ARV lieku mozZna interakcia, prodpoklada sa slabej intenzity (< 2 krat tAUC
a odporica sa EKG kontrola alebo < 50% |AUC). Zmena davkovania sa a priori neodporuca.
b spolupodavanie je v Eurépe kontraindikované. AvSak v USA sa

odporuca terapeutické monitorovanie hladiny antidepresiv. Tabulka
predstavuje viac opatrny pristup. Cisla zodpovedaji poklesu AUC
antdepresiva na zaklade pozorovani v liekovych interakénych
Studiach.

SSRI selektivne inhibitory spatného vychytavania sérotoninu
SNRI inhibitory spatného vychytavania sérotoninu a noradrenalinu
TCA tricyklické antidepresiva

TeCA tetracyklické antidepresiva

Poznamka

Farba (Cervena, jantarova, zelena), ktora je pouzita na zoradenie liek-
ov podla klinickej dolezitosti liekovej interakcie zodpoveda rozdeleniu

uvedenému na www.hiv-druginteractions.org (University of Liverpool). In-

formacie o dalSich liekovych interakciach, podrobné informéacie o farmakoki-

netickych datach z interakénych liekovych §tudii a o Upravach davkovania,

su uvedené na spomenutej webstranke.
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Algoritmus na diagnostiku a starostlivost neurokognitivneho poskodenia spo-
jeného s HIV (NCl) u 0oséb bez pritomnosti jednoznacne zavadzajucich stavov

Skratky

CSF
GDR
HAD
MND
MRI
NP

cerebrospinalna tekutina
genotypovy test rezistencie
demencia spojena s HIV

mierny neurokognitivny deficit
vySetrenie magnetickou rezonanciou
neuropsychologicky

VSetky osoby bez
ohladu na
priznaky NCI,
bez jednoznacne
zavéadzajucich
podmienok()

Skrining na NCI:
3 otazky (3Q)(1)
N2
Abnormalny
N2
Skrining
depresie a
jej pripadna
liecba
(pozri strany 59-62)
N2

3Q abnormalne, depresia
vyluéena alebo optimalne
lieCena

N2 7 Norméaine—

NP vysetrenie!ii)

NZ
Abnormalne
N2

Neurologické
vySetrenie,
MRI mozgu,
CSF vysetrenie(V)
N2
Priciny NCI iné ako HIV
vylicené(v)

Diagnéza:
NCI
spojené s HIVI(V)
|

Bez ARV
lieCby

l

Zacat' ARV lie€bu,
zvazit pouzitie

v CNS potenciélne
aktivnych liekov(x)

N

Normalny_—

3Q
opakovat
po
2 rokoch

>

Na ARV

—

CSF virusovy unik(Vi)
N

Zmenit ARV liecbu
na zaklade vysled-
kov GDR v CSF a
plazme, Vi) zaradit v
CNS potencialne
aktivne lieky(*)

N
Zopakovat CSF
vySetrenie a ostatné
vySetrenia po
2 4 tyzdnoch

lieCbe

—

Iné situacie(Vil)

N2
Pokracovat alebo
zmenit ARV liec¢bu
zvazit iné
pri¢iny NCI

vi

vii

viii

Algoritmus sa nepouziva u 0s6b s pritomnymi jednoznaéne zavadzaju-

cimi podmienkami.

Jednoznaéne zavadzajuce stavy zahffiaju:

Zavazné psychiatrické ochorenia

Abuzus psychotropnych latok

Abuzus alkoholu

Nasledky po predoslych oportunnych infekciach CNS alebo po inych

neurologickych ochoreniach

Prebiehajuce oportunne infekcie CNS alebo iné neurologické ochorenie

3 otazky [3]

1. Stava sa vam, ze €asto zabudate (napr. zabudnete ¢o ste robili a to
dokonca i udalosti z kratkej minulosti, zabudnete na planované stret-
nutia, kontroly atd.)?

2. Mate pocit, Ze ste pomalSi pri uvazovani, ak planujete rozli¢né
¢innosti alebo rieSeni problémov?

3. Robi véam problém sustredit sa (napr. pri rozhovore, pri €itani knihy
alebo pozeranie na film)?

Na kazdu otédzku si mdzné odpovede: a) nikdy, b) skoro nikdy alebo
c) ano, urcite. U HIV pozitivnych os6b je vysledok ak je odpoved
aspon na jednu otazku “ano, urdite”.

NP vySetrenie ma zahfiiat testy zamerané na hodnotenie tychto

kognitivnych domén: plynulost, exekutivne funkcie, rychlost spra-

covania informacii, pozornost/pracovnu pamat, verbalne a vizualne
ucenie, verbalnu a vizualnu pamat, motoriku [4] vratane zhodnotenia
kazdodennych aktivit.

MRI mozgu a vySetrenie CSF

Su potrebné k vylu€eniu pritomnosti dalSich ochoreni a dalSiu charekte-

rizaciu NCI spojeného s HIV, vratanie stanovenia HIV VL v CSF, a kde je

to vhodné i genotypovym testovanim rezistencie v sparovanej vzorke z

CSF a plazmy.

Mozné diferencialne diagnézy, pozri www.aidsetc.org/

aidsetc?page=cg-802_dementia

Zahffia HAD a MND definicie [4].

- HAD je definovana ako pritomnost:

1) vyraznej ziskanej poruchy v kognitivnom fungovani zahffiajuca aspon

2 kognitivne domény, vysledok NP testovania je aspor 2 SD pod prie-

merom normy pre na vek a vzdelanie

2) vyrazné ovplyvnenie kazdodennych aktivit

3) nepritomnost’ inej pri¢iny demencie

- MND je definovana ako pritomnost:

1) Ziskanej poruchy v kognitivnom fungovani, ktora zahffia aspon

2 kognitivne domény, vysledok NP testovania je aspori 1 SD pod
priemerom normy pre vek a vzdelanie

2) Mierne ovplyvnenie kazdodennych aktivit

3) Nepritomnost inej pri¢iny MND

Definicia CSF virusového uniku: bud CSF VL > 50 a VL < 50 képii/ml v

plazme alebo VL > 50 képii/ml v plazme a CSF a zéaroven VL v CSF je o

aspon 1 log10 vyssi ako v plazme

Zahffia véetky situacie, ktoré nespifaju kritéria na definiciu CSF viruso-

vého Uniku

Definicia ‘potencialne v CNS aktivnych’ liekov:

ARV lieky s dok&zanou penetraciu do CSF u inak zdravych HIV pozitiv-

nych 0s6b (koncentracie nad 1C90 u > 90% o0s6b) alebo dokazanou

kratkodobou (3-6 mesacnou) uginnostou na kognitivnu funkciu alebo
pokles VL vCSF VL, ak skuSané ako samostatné lieky alebo v kont-

rolovanych $tudiach (informéacie publikované v ¢€lankoch ktoré presli
procesom peer review).

* Lieky s dokdzanym prechodom do CSF:

— NRTI: ZDV, ABC*

— NNRTI: EFV, NVP

— posilnené PI: IDV/r, LPV/r, DRV/r*
— iné: MVC

* Lieky s potvrdenou klinickou ucinnostou:

— NRTI: ZDV, d4T, ABC — posilnené PI: LPV/r

Ked podavany dvakrat denne. Podavanie raz denne, hoci je ¢asto
pouzivané, nebolo u tychto liekov dostato¢ne preskumané s ohfadom
na CNS ucinky v CNS a penetraciu do CSF a méze mat odlisny vplyv
na CNS.
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CAST IV Starostlivost a lie¢ba HBV a HCV koinfekcie u HIV

pozitivnych osob

Vseobecné odporucania u 0s6b s virusovou hepatitidou a HIV infekciou

Skrining

1.

U v8etkych HIV pozitivnych oséb by sa malo vykonat vySetrenie na
hepatitidu C — v ase potvrdenia HIV diagnézy a nasledne kazdorocne.
Ako skriningova metdéda sa pouziva vySetrenie anti-HCV protilatok. V
pripade pozitivneho vysledku, je potrebné stanovit hladinu HCV RNA

a genotyp virusu. U os6b s rizikovymi faktormi (terajsie VDU, sexual-
ne aktivity s traumatickym poskodenim sliznice, nechraneny pohlavny
styk, nedavno prekonana STI) s pritmnymi nevysvetlitelne zvySenymi
pecefiovymi transminazami a negativnym testom na HCV protilatky je
potrebné zmerat HCV RNA - v€asna detekcia nedavnej nakazy.

U vSetkych HIV pozitivnych os6b je potrebné vykonat skrining na HAV a
HBV. U 0s6b pozitivnych na anti-HBc a negativnych na HBsAg, hlavne
ak maju zvySené transaminazy, je vhodny skrining na pritomnost HBV
DNA — na vyluéenie okultnej HBV infekcie.

U vSetkych HBsAg pozitivnych osbb je potrebné vysetrit protilatky proti
virusu hepatity D.

Osoby s cirhdzou pecene - s Child Pugh triedou A alebo B, s Child
Pugh triedou C &akajuce na transplantaciu peene a osoby s HBV

bez ohladu na stuperi fibrézy maju kazdych 6 mesiacov absolvovat
ultrazvukové vySetrenie pecene (CT vySetrenie v pripade nodulov; je
mozné vySetrit alfa-fetoprotein, ale hodnota vySetrenia je kontroverzna)
zamerané na vyskyt hepatocelularneho karcinému (HCC). Odporuca sa
i pravidelny skrining na ezofagealne varixy - v ¢ase diagnozy, hlavne ak
su pritomné priznaky portalnej hypoertenzie a potom v 3 az 4 ro¢nych
intervaloch, pozri stranu 46. Informacie tykajuce sa skriningu na HCC,
pozri stranu 47. V pripade vyskutu nodularnych zmien alebo masy v
peceni sa postupuje podla EASL/EORTC odporucani. Starostlivost a
lie¢ba pri HCC by mala byt vykonavana s pomocou multidisciplinarneho
timu zloZzeného z transplantaéného chirurga, intervenéného radioléga a
hepatoléga. U oséb lieCenych sorafenibom sa vyZzaduje prisne monitoro-
vanie toxicity ARV liekov a sorafenibu.

Ockovanie, pozri stranu 55

U osbb s chronickou HCV infekciou sa zacatie HIV lie¢by odporuca ak
pocet CD4 klesne pod 500 buniek/ul. Zastavenie HIV lieCby bolo spoje-
né s vy$Sim rizikom vzniku AIDS a non-AlIDS pridruzenych stavov; toto
riziko bolo vyznamne zvy$né hlavne u 0sbb s pridruZzenou hepatitidou.
Pacientov s HIV/HBV koinfekciou by sa mali vyhybat ukonéeniu HIV
lieCby obsahujucej lieky s anti-HBV aktivitou kvoli vysokému riziku
prepuknutia zavazného ochorenia a dekompenzacie po reaktivacii HBV
infekcie.

Koneéné stadium poskodenia pec¢ene (ESLD)

9.

10.

1.

12.

*

Lie¢ba ezofagealnych varixov, hepatorenalneho syndrému, hepatéinej
encefalopatie alebo ascitu u HIV pozitivnych osbb je rovnaka ako u oséb
bez HIV infekcie, pozri strany 46-48 a

Diagnostika a lie€ba hepatorenalneho syndromu (HRS).

U os6b s hepatitidou a HIV ochorenim a s ESLD je nutna mimoriadna
déslednost pri starostlivosti o poskodenu funkciu peéene; pozri Uprava
davkovania liekov pri poskodeni pecene. Je vSak dolezité zdoraznit,

Ze zacatie HIV liecby u pacientov s cirh6zou vedie vo vSeobecnosti k
zlepSeniu celkového prezitia a preto sa silne odporuca zakat lie€bu ak je
indikovana.

Casty vyskyt renalnych komplikacii, pozri stranu 47 a Diagnostika a
lie€na hepatorenalneho syndromu (HRS)

U osbéb s HCC alebo MELD skére > 15*%, poétom CD4 > 100 buniek/ul a
s moznostou efektivnej a trvacnej ARV by sa mala vyhodnotit moznost
transplantacie pecene. Vysledky transplantacie u oséb s HIV/HBV
koinfekcou su sfubné, zatial ¢o prezitie po transplantacii u os6b s HIV/
HCV koinfekciou bolo o nie¢o nizsie v porovnani s osobami len s HCV
infekciou, hlavne kvoli komplikovanému priebehu HCV reinfekcie po
transplantacii.

MELD vypocet, pozri stranu 47.

Prevencia/podpora

5. Osobam bez anti-HAV IgG alebo anti-HBs protilatok by malo byt
ponuknuté ockovanie ako prevencia, bez ohladu na pocet CD4. 13. Psychiatricka, psychologicka, socialna a medicinska pomoc ma
Odpoved na HBV vakcinu zavisi od po¢tu CD4 a hladiny HIV-VL. U skoncenie s pitim alkoholu by mala byt dostupna pre osoby, ktoré
0s06b s nizkym poétom CD4 (< 200 buniek/ul) a prebiehajicou HIV pouzivaju alkohol.
replikéciu by sa najprv mala zakat ARV lie€ba a aZz potom by sa malo 14. Vyuzitie substitu¢nej liecby (opioidnej substitu¢nej liecby) u osdb s
pristUpit k o¢kovaniu. Kvéli nedostatoénym informaciam ohlfadom vplyvu aktivnou zavislostou na drogach ako kroku k ukoncéeniu zavislosti by sa
ockovania na pacientov s izolovanou anti-HBc IgG pozitivitou (HBsAg malo podporovat. Dostupna pomoc (napr. programy na vymenu ihiel a
negativni, anti-HBc pozitivni a anti-HBs negativni), ockovanie sa mo- striekaciek) znizuje nielen riziko reinfekcie, ale i parenteralneho prenosu
mentélne nedoporucuje u tejto skupiny. (harm reduction pristup). Pozri Drogova zavislost.
V pripade novych informécii v buducnosti, je mozné Ze dojde k zmene 15. Kedze HBV, HIV a ojedinele i HCV su prenosné pohlavnym stykom,
tohoto odportc¢ania. Okultna HBV infekcia (HBsAg negativne a HBV odporuca sa primerané poradenstvo vratane pouzivania kondémov.
DNA pozitivne) by sa mala vylucit u vSetkych osob s izolovanou Odporuca sa podanie informéacie o moznosti prenosu HCV pri sexual-
pritomnostou anti-HBc protilatok. nych praktikach spojenych s poskodenim sliznice a vysokym rizikom
6. U HIV pozitivnych oséb o¢kovanych proti HBV s nedostatoc¢nou kontaku s krvou a zaroven informovat o spésoboch znizenia tohoto
odpovedou (anti-HBs < 10 IU/l), sa odporuca preockovanie. Dvojita rizika.
davka (40 pg) podana v 3-4 davkach (1, 6 a 12 mesiacov po 1. davke)
méze pomoct zlepSit odpoved na okovanie HBV vakcinou. U oséb u T
ktorych po HBV ockovani nedoslo k sérokonverzii a so zvy$nym rizikom LispaiitidalDIEIDN)
gg\é éngzggfnjg Fi)ztrzgggvt;zig(X%?ﬁe\gl)l;oggts::;%cég;c':fgIt:ezsstéirnaii||-|oBV- 16. U os6b s pritomnou koinfekciou hepatidou D a vyraznou fibrézou
; L ; - pecene (= F2) sa doporucuje zvazit dihodobu (> 18 mesiacov) liecbu
vzniku HBV infekcie u tychto fudi. s PEG-IFN spolu s HIV lie¢bou s obsahom TDF. Kedze TDF posobi
proti HBV, pridava sa na znizenie mnozstva HBV DNA. Ug&innost liecby
ARV liecba sa sleduje meranim HBV DNA a HDV RNA (k je to dostupné) spolu s
biochemickym parametrami a odhadom fibrézy pecene.
7. Skoré zacatie ARV lie¢by u HIV pozitivnych osdb s HBV a/alebo HCV Osoby s anti-HCV protilatkami a detekovatelnou HCV RNA by mali
koinfekciou ma pozitivne Gcinky, kedZe imunitna rekonétiticia a supresia podstupit liecbu HCV na dosiahnutie trvalej virologickej odpovede.
HIV VL spomaluju progresiu peceriove;j fibrézy. Preto sa odporuca zacat Pretrvavajuca nepritomnost HDV RNA v odobi bez lie¢by a anti-HBs
ARV lie€bu s kombinaciou obsahujucou TDF v tychto pripadoch: vSetky sérokonverzia su vhodnymi cielmi lieCby hepatitidy D, a to aj napriek
osoby s HBV koinfekciou, ktoré potrebuju HBV terapiu bez ohladu na tomu, Ze len malo pacientov ich dosiahne.
pocet CD4 a u vSetkych HBsAg pozitivnych oséb s CD4 menej ako 500 Histologicka remisia je menej ambiciézny, avSak lahSie dosiahnutelny
bez ohladu na $tadium HBV ochorenia. Tymto sa zabraneni zhor§eniu ciel. U oséb s HDV infekciou a ESLD alebo HCC by mala byt silne
Stadia HBV ochorenia kvéli pokles imunity. zvazena moznost transplantacie od HBsAg negativneho darcu, hlavne
pri nepritomnosti aktivnej HCV koinfekcie. Transplantacia spol s
posttransplanta¢nou anti-HBV profylaxiou vylie¢i HBV a HDV infekciu.
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Hodnotenie potreby liecby hepatidy B u
0s6b s HBV/HIV koinfekciou

HBsAg+
\Li Cirh|623 —\L
Ano Nie
J/i HBV|DNA —\L
22000 IU/mL <2000 IU/mL
AI|_T
l
Zvysené Normalne
|
Lie¢ba sa Lie¢ba sa
odporuca neodporuca

Poznamka: U os6b s vyraznou fibrézou (F2-F4), je mozné zacat lieCbu
hepatitidy B aj v pripade ak HBV DNA je menej ako 2000 IU/ml a peceriové
enzymy nie su zvySené.
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Liecba chronickej hepatitidy B u os6b s HBV/HIV koinfekciou

| HIV/HBV koinfekcia |
N2 N2
CD4 > 500 buniek/pl a bez indiika- CD4 < 500 buniek/ul alebo symp-
cie na ARV liecbu tomaticky HIV alebo cirhéza(l)
N2 N2 N2 N2
HBV terapia HBYV terapia sa V minulosti V minulosti
indikovana(i) neodporuca() liecba s 3TC bez lie¢by 3TC
N2 N2 N2 N2
a) skora ARV
liecba
obsahujuca Pridat alebo .
TDF zamenit' jeden g‘:s\;riluejztc’:z
+ FTC/3TC(iii) . . NRTI za ;
b) PEG-IFN DL TDF() TDF(IZ)V;
(ii,iv) monitorovanie ako sucast 3TCcv)
- alebo FTC(v)
ak GTA, ARV liecby
vysoké ALT,
nizka HBV-
DNA

Informacie tykajluce sa o 0séb s cirh6zou, pozri strany 46-49. Osoby s
cirhézou a nizkym poctom CD4 vyzaduju désledné sledovanie po¢as
prvych mesiacov po zac€ati ARV liecby. Sledovanie je dblezité aby sa
véasne zachytil syndrom imunitnej rekonstiticie, a nasledna pecefiova
dekompenzacia zapri€inenej zvySenymi pecenovych enzymami.

Pozri stranu 65 — hodnotenie potreby lie¢by hepatitidy. Niektori odbornici
su silne presdvedceni, ze osoby s HBV infekciou a zaroven vyzadujuce
ARV lie¢bu by mali zacat' s TDF + 3TC alebo FTC (vynimkou je TDF
intolerancia v minulosti), hlavne u tych s pokroc€ilou pe€efiovou fibrézou
(F3/F4). Ak je to potrebné, davka TDF sa ma upravit podla hodnoty
eGFR. U 0sdb v minulosti nelie€enych 3TC a vaznou kontraindikaciou

k liecbe TDF, je mozné pouzit entekavir spolu s kombinovanou ARV
lieCbou bez FTC alebo 3TC.

U predtym ARV liekmi nelie¢enych, HIV a HBeAg pozitivnych oséb
azijského pdvodu, ktoré zacali ARV lieCbu s TDF alebo TDF+FTC, doSlo
k neo¢akavane vysokému vyskytu HBe (a dokonca i HBs) sérokonver-
zie. Toto zistenie posilnilo rozhodnutie na skoré zacatie ARV liecby. U
0s0b s HBV genotypom A, vysokymi hodnotami ALT a nizkou HBV DNA
je mozna lietba PEG-IFN v celkovej dizke 48 tyzdriov. Pridanie anti-HBV
kombinacie zalozenej na NRTI nezvysilo u¢innost PEG-IFN. Najnovsie
data ziskané u pacientov s HBV monoinfekciou naznacuju, Ze meranie
HBsAg pocas liecby PEG-IFN u oséb s HBeAg negativnou chronick-

ou hepatitidou B m6ze pomdct identifikovat tych pacientov u ktorych
dojde s velkou pravdepodobnostou k vylieGeniu. Toto bolo popisané i

u kombinaciach zaloZzenych na NRTI, av8ak vyskyt HBs sérokonverzie
bol niz$i. Optimalna dizka lieéby nukleoz(t)idovymi analégmi s anti-
HBV aktivitou nie je znama, experti odportiéaju celozivotnu lie€bu v
pripade ak su anti-HBV nucleoz(t)idy su¢astou ARV liecby ART. U os6b
nevyzadujucich ARV lieCbu a zarover lieCenych telbivudinom +/-adefo-
virom, alebo u tych kde je potrebné zmenit ich ARV lie¢bu zaloZzenu na
nukleozidoch, anti-HBV liecba mbdze byt opatrne ukonéena u HBeAg
pozitivnych os6b s dosiahnutou HBe sérokonverziou pocas aspori 6
mesiacov alebo po potvrdeni HBs sérokonverzie u HBeAg negativnych
0s0b. U osbb s cirh6zou pecene sa neodportcéa ukonéenie efektivnej
anti-HBV liecby. Efektivna lieCba zabraruje pecenovej dekompenzacii
zapri¢inenej zvySenymi pecefiovymi enzymami.

V niektorych pripadoch TDF intolerancie (napr. ochorenie obli¢iek,
strana 42), uzivanie TDF sa méze doporucit' v davkach upravenych
podla oblickovej funkcie v kombinacii s u¢innou ARV liecbou (pozri
stranu 44). Ak je TDF prisne kontraindikovany, liecba entekavirom
spolu s adefovirom je moznou alternativou. AvSak je potrebné désledne
monitorovat u¢innost a renalnu toxicitu, kedze adefovir je nefrotoxicky.
U osbb predtym nelie€enych 3TC je mozné pouzit entekavir ako jediny
liek. Z&mena NRTI sa ma vykonat ak je to mozné a vhodné s ohladom
na udrzanie HIV supresie. Opatrnost je potrebna v pripade zameny
kombinacie zaloZzenej na TDF za lieky s nizSou genetickou bariérou,
napr. FTC alebo 3TC, hlavne u predtym s 3TC lie€enych pacientov. U
tychto pacientov dbjde s vysokou pravdepodobnostou k virusovému
“breakthrough” kvéli archivovanym YMDD mutaciam. Toto bolo popisané
u 0sbb s predoslou HBV rezistenciu na 3TC, u ktorych doslo k zamene
TDF za entekavir. Pridanie entekaviru k TDF u 0séb s nizkou pretvava-
jucou HBV replikaciou Statisticky nepreukazalo Gc€innost a preto sa tato
kombinacia nema pouzivat. Vysledky klinickych $tadii sa o€akavaju.
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Diagnostika HCV u os6b s HCV/HIV koinfekciou

Diagnostika HCV

HCYV protilatky (pozitivne po 1-6 mesiach po infekcii, neskora sérokonver-
zia bola popisana; ojedinele mézu vymiznut pri imunosupresii)

Hladina HCV RNA() (vyznamny predpovedny faktor odpovede na liecbu s i
IFN)

Stav poskodenia pecene

Zhodnotenie fibrézy (napr. FibroScan, biopsia pecerie, sérové markery
fibrozy!(i

Zhodnotenie funkcie pecene (napr. koagulacia, albumin, cholinesteraza)

Ultrazvuk kazdych 6 mesiacov ak je pritomna cirhéza (gastroskopia pri
potvrdeni cirhézy a nasledne kazdé 1-2 roky), pozri stranu 46

Pred zacatim liecby

HCV GT a HCV-RNA

Autoprotilatky (ANA, LKM1(ANA, LKM1)(i0)

TSH, tyreoidné autoprotilatky (riziko hypertyredzy pri liecbe IFN)
Monitorovanie lieCby

Krvny obraz a pecernové enzymy kazdé 2-4 tyzdne

HCV RNA v 4. tyzdni lie¢by (na vyhodnotenie rychlej virologickej odpovede
pri lie€be s obsahom IFN a na zaistenie dodrziavania liecby), na konci
liecby, v 12. tyzdni lieCby a 24. tyzdriov po lie€be (na zhodnotenie SVR).
Pocet CD4 buniek a HIV VL kazdych 12 tyzdrov

TSH kazdych 12 tyzdrov pocas liecby interferonom

Nizka HCV RNA je definovana ako <400 000-600 000 IU/ml pri uzivani
PEG-IFN+RBV. Neexistuje univerzalny vzorec na prepocet mnozstva
HCV RNA v képiach/ml na mnozstvo v IlU/ml. Prepocitavaci faktor je
priblizne 1- 5 HCV RNA zodpoveda 1 IU/ml.

Sérové markery fibrézy zahfiiaju: APRI, FIB-4, kyselinu hyalurénovu,
Fibro-meter, Fibrotest, Forns, Hepascore a iné. Bolo dokazané ze
novsie komplexnejsie testy ako napr. Fibrometer, Fibrotest a Hepascore
dokazu vedia presnejSie predpovedat pecefiovu fibrézu ako jednoduché
biochemickeé testy napr. APRI, FIB-4 alebo Forns.

Osoby s pozitivnymi LKM alebo ANA autoprotilatkami s homogénnym
vzorom sa maju vysetrit na moznu pritomnost autoiminnej hepatitidy,
najma u pacientov s pritomnym zvySenim ALT pocas lieCby obsahujucej
IFN.
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Lie¢ba HCV u 0s6b s HCV/HIV koinfekciou

Indikacia liecby

1. HCV liecba poskytuje moznost eradikacie HCV a tym vylie¢enia HCV
infekcie po&as definovanej dizky liedby. VylieGenie HCV infekcie u HIV
pozitivnej osoby je vyhodné a Ziaduce. U kazdej osoby s koinfekciou
by malo byt zvazené zacatie HCV liecby ak vyhody lie¢by preazuju nad
moznymi rizikami. Do Uvahy je potrebné vziat'i to, Ze fibréza pecene
progreduje rychlejSie u oséb s HCV/HIV koinfekciou a lieba s DAAma
u tychto os6b lepsie vysledky. Zaroven bolo dokazané, Zze dosiahnutie
SVR je spojené so zlepSenym prezitim u pacientov s nizkym stupriom
fibrozy (F2), €o naznacuje SirSie vyhody HCV liecby ako len vylieGenie
HCV infekcie a prevenciu progresie ochorenia pe¢ene. Miery vyliecenia
pri lie€be s pouzitim DAA su porovnatelné medzi osobami s HCV/HIV
koinfekciou a osobami s HCV monoinfekciou. Je otazne &i sa jedna o
dve samostatné skupiny pri lieCbe co-infected persons as a separate
patient group and have claimed treatment indication and regimens to be
the same as in HCV mono-infection.

2. Ak sa diagnéza chronickej HCV infekcie potvrdi v€asne v priebehu HIV
infekcie (pred zacatim HIV liecby), lie€ba HCV sa odporuca v pritom-
nosti indikacie na okamzité zacatie liecby (>F2).

U osbb s poctom CD4 < 500 buniek/ul sa odporuca skoré zacatie ARV
liecby na zlepsenie vysledku HCV liecby.

0s6b s koinfekciou. Vykonanie biopsie pecene nie je povinné pri rozho-
dovani o lieCbe chronickej HCV.

4. 'V pripadoch biopsiou pe¢ene alebo Fibroscanom potvrdenej nepritom-
nosti alebo pritomnosti len minimalnej fibrézy (FO-1), bez ohladu na
HCV GT, je m6zné lieCbu odsunut na neskér. Toto je dolezité hlavne v
krajinach kde nie su Ziadne alebo len niektoré DAA su dostupné, pri-
padne nie je rozhodnuté o spdsoboch Uhrady liecby. V tychto pripadoch
sa odporuca pravidelna kontrola na sledovanie progresie fibrézy (pozri
stranu 70).

Lieéba chronickej HCV u os6b s HCV/HIV koinfekciou

5. Vyrazne vysSie miery SVR12-24 boli pozorované v pilotnych klinickych
Studiach u pacientov s HCV/HIV koinfekciou lie¢enych kombinaciou
DAA. Kombinacie DAA bez INF by sa mali povaZovat za $tandardnu
liecbu chonickej HCV, hlavne pri pokrocilej fibréze. Kombinacia 400 mg
qd sofosbuviru a RBV davkovaného podla hmotnosti -1000 (<75 kg) az
1200 (>75kg) mg/deri, podavaného bd - podavana pocas 12 tyzdriov
sa stala jednoznacnou lie¢bou volby u os6b s HCV GT 2, s mierou
vylie&enia > 90%. U o0sdb s cirhdzou sa dizka liegby predizuje na 16
tydnov. V krajinach kde je sofosbuvir nedostup-ny, lie€ba kombinaciou
PEG-IFN a RBV v trvani 24 tyzdriov (ak RVR, negativna HCV RNA v
po 4. tyzdrioch HCV liecby) alebo 48 tyzdriov je vhodnou alternativou
pre pacientov s HCV GT2 Zvy¢ajna davka PEG-IFN 2a je 180 ug raz
tyzdenne a PEG-IFN 2b je 1,5 pug/kg hmotnosti raz tyzdenne.

6. The approval of further DAA have offered the opportunity of IFN- and
RBV-free DAA combination regimens which because of significantly

improved tolerability and higher HCV cure rates should be considered as

preferred option where available and reimbursable.

Odporucané su hlavne kombinacia sofosbuviru (GT1-4) so simeprevirom
(len GT1 alebo 4) alebo kombinacia sofosbuviru s daklatasvirom (u GT1-

4), pozri Moznosti lieby HCV bez interferonu.

V pripade obmedzenej dostupnosti DAA alebo pri problémoch s prep-
lacanim je kombinacia sofosbuviru s PEG-IFN a RBV druhou najlepSou
moznostou ie€by (u GT1, 3-6), pozri Moznosti liecby s interferénom (pre

stadia fibrézy az do stadia CHILD A. Simeprevir v kombinacii s PEG-INF

a RBV je tiez moznostou (u GT1 alebo 4; avSak s dlh§im trvanim liecby
s IFN), ale pred zacatim lieCby je potrebné vylucit pritomnost Q80K
mutécie.

Uzivanie PI prvej generacie na lie¢bu HCV (boceprevir a telaprevir,
indikacia len u GT1) sa odporuca len pripade ak iné DAA nie su a ani v
skorej buducnosti nebudu dostupné.

7. Uzivanie HCV PI je spojené s dal$imi neziaducimi Gginkami: boceprevir
vyvolava anémiu, teleprevir kozné vyrazky a simeprevir hyperbilirubiné-
miu a kozné reakcie/fotosenzibilitu.

8. Je dolezité mat na paméti, Ze oblast DAA sa rychlo vyvija. V novembri

Informacie o stupni fibrézy pecene su dblezité pri rozhodovani o liecbe u

2014 sa v Eurdpe ocakava schvalenie fixnej kombinacie sofosbuviru s
ledipasvirom (nevyZaduje IFN) ako i kombinécie paritapreviru s RTV a
ombitasvir (150mg/100mg/25mg qd, nevyZaduje IFN) a zaciatkom roka
2015 sa oCakava schvalenie dasabuviru. Tieto lieky vyrazne rozSiria
dostupné moznosti liecby HCV bez potreby pridania IFN. Kombinacie s
IFN by prestali byt odporucané pri lieCbe HCV infekcie.

Kvoli liekovym interakciam hlavne medzi HIV a HCV PI, pred za¢atim
lie€by sa odporuca désledna kontrola moznych interakcii, pozri www.
hep-druginteractions.org alebo Liekové interakcie medzi ARV liekmi a
DAA. Pocas liecby s PEG-IFN-RBV podavanie ddl kontraindikované

u 0s6b s cirhézou a jeho uzivaniu by sa malo vyhybat u os6b s menej
zavaznym ochorenim pecene. Ak je to mozné, je potrebné vyhybat sa
uzivaniu d4T a ZDV

Ciel liecby

10. Primarnym ciefom je dosiahnutie SVR, ktoré je definované ako

nedetekovatelna HCV RNA 12-24 tyzdnov po ukonéeni liecby. HCV
RNA sa stanovuje s pouzitim citlivych molekularnych metéd.

Pravidla pre ukonéenie lieCby

11. Ak nedodjde k dosiahnutiu v€asnej virologickej odpovede (poklesv HCV

RNA o aspori 2*log10 v porovnani s vychodzou hodnotou) pocas liecby
HCV infekcie s PEG-IFN and RBYV, liecba by sa mala ukonéit, pozri
stranu 73. Pre jednotlivé DAA kombinované s PEG-IFN a RBV existuju
rézne pravidla pre ukoncenie lie€by, tieto pravidla su zhrnuté na strane
74. Pri lieGbe simeprevirom v kombinacii s PEG-IFN a RBV plati ak po
4,12 alebo 24 tyzdrioch liecby je hladina HCV RNA > 25 |U/ml, tak sa
lieEba ukon¢i. V pripade Uspesnej terapie s obsahom telapreviru v 4.
tyzdn (HCV RNA < 1000 1U/ml), lie¢ba telaprevirom pokraduje do 12.
tyzdfa, pozri stranu 74. Ak je HCV RNA v 12.

tyzdni < 1000 IU/ml, pokracuje sa len s lieCbou PEG-IFN+RBV do 24.
tyzdrina. Ak je HCV RNA v 24. tyzdni nedetekovatelna, pokraduje sa s
kombinaciou PEG-IFN+RBV dal$ich 24 tyzdriov, celkova dizka liedby

je 48 tyzdnov. Pre lie€bu s kombinaciou s boceprevirom plati ak je v

12. tyzdni HCVRNA > 100 IU/ml alebo HCV RNA detekovatelna v 24.
ttyZdni, tak sa vSetka HCV lie¢ba ukonéi a vyhodnot’sa ako chybanie od-
povede a vysoké riziko vzniku rezistencie na boceprevir. U kombinacie
PEG-IFN a sofosbuviru alebo u kombinacii bez IFN pri¢inami ukonéenia
lie€by m6Zu byt nedostatocné adherencia alebo neziaduce ucinky na
jednotlivca.

Liecba akutnej HCV

12. Zachytenie os6b s akutnou HCV infekciou je dolezité, kedze liecba v

akutnej faze vedie k vy$Sim mieram SVR ako u 6sob s chronickou HCV
infekciou. U osob s akutnou HCV by sa mala merat hodnota HCV RNA
pri potrvdeni diagndzy a o 4 tyzdne neskor. Liecba by sa mala zacat' u
osob ak hodnota HCV RNA v 4. tyZzdni neklesne o najmenej

2*log10 a u 0s6b s pretrvavajlcou virémiou v 12. tyzdni po stanoveni
diagnézy akutnej HCV. Dizka lieby zavisi na RVR bez ohladu na GT.
Osoby u ktorych sa nedosiahne pokles HCV RNA = 2*log10 v 12. tyzdni
by mali lie€bu ukongit. BohuZial, vysledky randomizovanych Stuadii nie
sU zatial dostupné a nie je mozné urgit presnu dizku liegby ani zvazit
Ulohu RBV v lie¢be akutnej HCV infekcie.

Dostupné su len Gdaje z nekontrolovanej $tadie u 19 HIV pozitivnych
osob s 12. tyzdnami liecby s telaprevirom, PEG-IFN a RBV.

KedZe je zname, Ze liecba s PEG-IFN-RBV dosahuje vysoku mieru
vylie€ia, lie€ba s DAA sa v su€asnosti nedoporucuje. V pripade chyba-
nia virologickej odpovede (pokles HCV RNA < 2*log10 v 12. tyzdni) by
mala intenzifikacia liecby s DAA zagata na individualnej baze.
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Algoritmus liecby akutnej hepatitidy C u os6b s HCV/HIV koinfekciou

2 2*log4q 12. tyzden Negativna
Aktitna infekcia | ——————> 4. tyzden hladnaHCV |
utna infekcia pokles HCV RNA RNA Opakované stanovenie HCV
RNA az do 48. tyzdia
na potvrdenie Uspesnosti liecby
<2%logqg l
Lie&ba s Pozitivha
PEG-IFN + RBV
4. tyzden
HCV RNA
Negativna | Pozitivna
Nz N
Lie€ba trva
48 tyzdriov,
o s ukongit' lie€bu
Ukongit' lieCbu
po 24 tyzdfioch Ehepaites oy
RNA je

< 2*logqg

v 12. tyzdni
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Starostlivost o osoby s chronickou HCV/HIV koinfekciou

Chronicka HCV/HIV

FibroScan a/alebo markery v krvi
alalebo biopsia pecerie

FO/F1* F2/F3* F4*
Vo vSeobecnosti je mozné Lie€ba HCV by sa mala- Odporuca sa liecba
lie€bu oddialit™* zvazit bez interferénu

* Metavir skore fibrozy: FO= bez fibrézy; F1= portalna fibréza, septa nepri-
tomné; F2= portalna fibréza, ojedinelé septa, F3=premostujuca fibréza,
F4=cirh6za.

** Na kazdoro¢né hodnotenie $tadia fibrézy sa odporuca pouzitie dvoch
tradi¢nych metdd.

V pripade rychleho zhor$enia by sa malo zvazit zacatie liecby.
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Moznosti lie¢by hepatitidy C u oséb s HCV/HIV koinfekciou

HCV GT
1&4

5&6

RBV ribavirin

SOF sofosbuvir
SMP simeprevir
DCV daklatasvir

Lieéba Dizka lieéby

SOF + RBV 24 tyzdiov*

SOF + SMP 12 tyzdriov**

SOF + DCV 12 tyzdfiov u os6b bez
cirhozy,
24 tyzdfiov u os6b s kom-
penzovanou cirhézou

SOF + RBV 12 tyzdriov***

SOF + RBV 24 tyzdiiov

SOF + DCV + RBV 24 tyzdiov u oséb s kom-
penzovanou cirhézou a
alebo predtym liecenych
osbb

Klinické udaje o pouziti DAA u oséb s HCV GT 5

a 6 chybaju. Tito pacienti by sa mali lie¢it podobne ako
pacientis HCV GT 1 a 4.

* Schvaéleny iba na pouzitie u 0séb nespdsobilych na lie¢bu s
interferonom

- Moznost prediZit lie¢bu aZ do 24 tyZdiov u predtym
lieCenych osbb s cirh6zou a/alebo pridat do RBV liecby

e Moznost prediZit lie¢bu aZ do 16 tyzdifiov u predtym nel

ie¢enych osob s cirhdzou alebo osbb s relapsom; u predtym
lieCenych os6b az do 24 tyZdriov

(pre stadia
fibrézy az do
Stadia CHILD
A)

1&4

5&6

Liecba

SOF + PEG-IFN/RBV

SMP* + PEG-IFN/RBV

DCV + PEG-IFN/RBV***

PEG-IFN/RBV

SOF + PEG-IFN/RBV

Dizka liecby

12 tyzdriov (moznost
predizit az na 24 tyzdriov u
0s6b s cirh6zou)

24 tyzdiiov** (48 tyzdriov u
predtym lieGenych os6b a
0s6b s cirh6zou)

24 weeks if RVR, 48 weeks
if non-RVR

Odporuca sa liecba bez
interferénu.

Ak nie je SOF dostupny: PR
24 tyzdiov v pripade RVR,
48 tyzdriov v pripade-
non-RVR

12 tyzdiov (moznost
predlZenia az na 24 tyzdrov
u 0s6b s cirhézou)

Klinické udaje o pouziti DAA u osdb s HCV GT 5
a 6 chybaju. Tieto osoby by sa mali lie€it podobne ako

osoby s HCV GT 1 a 4.

PEG-IFN/RBV pegylovany interferén + ribavirin
pegylovany interferén + ribavirin

PR

RBV
SOF
SMP
DCV

ribavirin

sofosbuvir

simeprevir
daklatasvir

*  SMP iba 12 tyzdriov

*oke

taktiez u 0s6b s relapsom

“** iba GT4 , iba DCV pocas 24 tyzdriov

A
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Liekové interakcie medzi DAA a ARV liekmi

HCV lieky ATVir DRVIr LPV/r EFV ETV | NVP RPV MVC DTG | EVG/c RAL ABC FTC 3TC TDF ZDV
Boceprevir | D35%  |32%D44% |45%D34% |19%E20% 110%D23% |E E E o D - o o o P o
Daclatasvir | 1110%! i i 132%" v v — — — i - o o o MMO%E10% <«

< Simeprevir 1 T 1 171%D10% l L 16%E12% << @ < 1 L11%E8% «— o | o  |14%E18% <>
Sofosbuvir P 134% > 16%D4% > — | 19%E6% < @ > 113%D27% <« | |6% 16% -
Telaprevir | |20%E17% |35%D40%  |54% @ |26%D7% @ [16% 1? I5%E E E25% 113%D16% E31% o e o E30% ol

Vysvetlivky Farebné vysvetlivky
1 mo%ne:i ZV):’vée”’é expoz’iqia DAA neocakava sa ziadna klinicky vyznamna interakcia
l mozna znizena expozicia DAA tieto lieky by sa nemali si¢asne podavat
© nZiadny vyznamny efekt moZna interakcia, mdze vyzadovat zmenu davkovania alebo
D mozZné zniZena expozicia ARV lieku désledny monitoring.
E mozna zvySena expozicia ARV lieku
Cisla zodpovedaju poklesu AUC DAA a ARV lieku na zaklade pozorovani v Poznamka: Farba (Cervena, jantarova, zelena), ktora je pouzita na zoradenie
liekovych interakénych Studiach. liekov podla klinickej dolezitosti liekovej interakcie zodpoveda rozdeleniu
uvedenému na www.hep-druginteractions.org.
i mozna hematologicka toxicita
ii znizenie davky daklatasviru na 30 mg raz denne spolu s ATV/r. zme-
na davky sa nevyzaduje pri pouziti ATV bez ritonaviru
iii znizenie davky daklatasviru na 30 mg raz denne
iv zvy$enie davky daclatasviru na 90 mg raz denne.
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Navrh na optimalnu dlzku lie¢by hepatitidy C s dvojkombinaciou u 0séb s chron-

ickou HCV/HIV koinfekciou, ktori nespliiaju kritéria na lie¢bu s trojkombinaciu

vratane pouzitia DAA

| 4.tyzden | [ 12.tyzden | [ 24.tyzden
Ukongenie liecby
7 ClEs po 24. tyZdioch
»  HCV-RNA negat.
N GT104

\ 48. tyzden

72. tyzden

Ukoncenie liecby po

HCV-RNA negat.

= 2*log4q pokles
HCV-RNA

> HCV-RNA pozit. HCV-RNA pos

< 2*log4q pokles
HCV-RNA

Ukongéenie liecby po

> dosiahnuti kritérii

iV pripade nedostupnosti DAA alebo vysokej pravdepodobnosti vylieCenia
len s pouzitim dvojkombinacie (vhodny IL28B GT, nizka HCV-RNA a bez
pritomnosti pokrogilej fibrézy

—

L

—

GT2/3

GT1/4

Ukongéenie liecby po
dosiahnuti kritérii

48. tyzdrioch

_ 1

Ukoncenie liecby po
72. tyzdiioch
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Boceprevir, telaprevir, simeprevir a sofosbuvir spolu s PEG-IFN + RBV u 0s6b s
HIV/HCV koinfekciou

0 4 12 24 48
| | | | |

PEG-IFN .

+RBY Boceprevir(800 mg td) + PEG-IFN + RBV

¥ \Z
Ak 2 100 IU/ml, vysadit vSetky lieky Ak detekovatelna, vysadit
vSetky lieky
HCV-RNA

0 4 12 24 48
| | | | |

Telaprevir (750 mg td) )

+ PEG-IFN + RBV PEG-IFN + RBV

\Z ¥ \Z
Ak > 1000 IU/mL, vysadit vSetky Ak detekovatelna, vysadit PEG-IFN/RBV
lieky
HCV-RNA

0 4 12 24 48
| | | | |

SmEpElr (e i e PEG-IFN + RBV len u pacientov ktori v minulosti nereagovali na lie€bu

+ PEG-IFN + RBV

\Z
Ak > 25 U/mL, vysadit vSetky
lieky
HCV-RNA

Liecba sa ukonci v pripade ak sa potvrdi narast HCV RNA o viac ako 1 log10, ktory nastane po potvrdenom poklese pocas liecby.

0 4 12
| | |

Sofosbuvir 400 mg qd
+ PEG-IFN + RBV

HCV-RNA

Bez pravidiel pre ukon&enie lie¢by: diZka lietby je 12 tyZdiiov bez ohladu na pokles HCV RNA.
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Definicie virologickej odpovede na liecbu s PEG-IFN a RBV

Casové obdobie

Rapid Virological Response (RVR) 4. tyzder liecby

rychla virologicka odpoved

Early Virological Response (EVR)
véasna virologickéa odpoved
Delayed Virological Response
(DVR) oneskorena virologicka
odpoved

Null Response (NR)

nulova odpoved

Partial Response (PR)

Ciasto¢na odpoved

Sustained Virological Response
(SVR) trvala virologicka odpoved
Breakthrough

fenomén prelomenia

Relapse (RR)

relaps

Upravené podla [3]

12. tyzde liecby

12. tyZden liecby

12. tyzden lieCby

12. a 24. tyzden lieCby
24 tyzdrov po liecbe
Kedykolvek pocas lieCby

Na konci lieCby a 24 tyzdiov
po ukonéeni lieCby

Pozri www.easl.eu/assets/application/files/4a7bd873f9cccbf_file.pdf

HCV-RNA
Nedetekovatelna (< 50 1U/mL)

Nedetekovatelna (< 50 1U/mL)

> 2*log4q pokles z vychodzej hodnoty, ale nie nedetekovatelna

< 2*log4q pokles z vychodzej hodnoty

> 2*log4q pokles v 12. tyZdni ale detekovatelna v 12. a 24. tyZdni
Nedetekovatelna (< 50 1U/mL)

Znovuobjavenie HCV RNA kedykolvek pocas liecby po predchadzajucej
virologickej odpovedi

Nedetekovatelna HCV RNA na konci lie¢by, detekovatelna 24 tyzdriov
po liecbe
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CastV Oportunne infekcie

Prevencia a lieCba oportunnych infekcii u HIV pozitivnych os6b
Primarna profylaxia

Pneumocystis jirovecii (PcP) a
Toxoplasma gondii

Indikacia: CD4 < 200 buniek/ul, CD4

< 14%, alebo soor

Ukongit’: ak CD4 > 200 buniek/uL pocas
3 mesiacov alebo CD4 100-200 buniek/pl
a nemeratelny HIV VL po¢as 3 mesiacov

Jedna tableta (800/160 mg) 3 x/
tyzden p.o

alebo

1 tableta (400/80 mg)/deri p.o.
alebo

1 tableta (800/160 mg)/den p.o
300 mg v 6 ml vody

1 x inhalacia/mesiac

Pozitivnha alebo negativna Serolégia na TMP-SMX

toxoplazmozu

Negativna Serologia na toxoplazmézus Pentamidin
Negative Serology for Toxoplasmosis Dapsén

Pozitivna alebo negativna seroldgia na Atovakvon suspenzia
toxoplazmoézu

1 x 100 mg/defi p.o
1 x 1500 mg/den p.o (s jedlom)

VysSetrenie na G6PD deficienciu

Pozitivha Seroldgia na toxoplazmézu

Pozitivna Seroldgia na toxoplazmézu

Netuberkulézne mykobaktéria

Dapsén
+ Pyrimethamin
+ Kyselina folinova

Atovakvon suspenzia

+ Pyrimethamin
+ Kyselina folinova

(M. avium complex, M. genavense, M. kansasii)

200 mg 1x/tyzden p.o.
75 mg 1x/tyzden p.o.
25 mg 1x/tyzderi p.o.

1 x1500 mg/day po (s jedlom)

75 mgl/tyzder p.o.
25 mg/tyzden p.o.

Vysetrenie na G6PD deficienciu

Indikacia: CD4 < 50 buniek/pl
Ukongit: ak CD4 > 100 buniek/pl po¢as
3 mesiacov

Uvedenené lieky su alternativy Azithromycin 1 x 1200-1250 mg/tyzden p.o.
alebo
Klaritromycin 2 x 500 mg/derfi p.o
alebo . . . .
Rifabutin 300 mg/defi p.o Skontrolovat interakcie s ARV liekmi
Sekundarna profylaxia, udrziavacia liecba
Pneumocystis jirovecii (PcP) Ukongéit’: ak CD4 > 200 buniek/ul po¢as
3 mesiacov
Negativna alebo Pozitivha Seroldgia na TMP-SMX 1 tableta (800/160 mg) 3x/
Toxoplazmozu tyzden p.o. alebo
1 tableta (400/80 mg) 1x/den
p.o.
alebo 1 tableta (800/160 mg)
1x/den p.o.
Negativna Seroldgia na Toxoplazmézu Pentamidin 300 mg v 6 ml vody 1 x
inhalacia/mesiac
Negativna Seroldgia na Toxoplazmézu Dapsoén 1 x 100 mg/deri p.o Vysetrenie na G6PD deficienciu

Negativna alebo Pozitivna Seroldgia na
Toxoplazmozu

Pozitivnha Serologia na

Toxoplazmézu

Atovakvon suspenzia

Dapsén
+ Pyrimethamin
+ Kyselina Folinova

1 x 1500 mg/den p.o. (s jedlom)

1 x 200 mg/tyzden p.o.
75 mg/tyzden p.o.
25 mg/tyzden p.o.

VysSetrenie na G6PD deficienciu
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Sekundarna profylaxia, udrziavacia liecba

Pozitivna Serolégia na
Toxoplazmoézu

Atovakvon suspenzia

+ Pyrimethamin
+ Kyselina Folinova

Toxoplasma gondii
encefalitida

Uvedenené lieky su alternativy Sulfadiazin

+ Pyrimetamin

+ Kyselina Folinova
alebo

Klindamycin

+ Pyrimetamin

+ Kyselina Folinova
alebo

Atovakvon suspenzia

+ Pyrimetamin
+ Kyselina Folinova

alebo
Atovakvon suspenzia

alebo
TMP-SMX

Kryptokokova meningitida

Fluconazol
Cytomegalovirova
(CMV) Retinitida
Uvedenené lieky su Alternativy Valganciclovir
alebo
Ganciclovir
alebo
Foscarnet
alebo

Cidofovir
+ NaCl + Probenecid

Mycobacterium
avium (MAC) Infection

Uvedenené lieky su Alternativy Klaritromycin

+ Etambutol

alebo

Azithromycin

+ Etambutol
Leismaniéza

Lipozomalny Amfotericin B

alebo

1 x 1500 mg/den p.o. (s jedlom)

75 mg/tyzderi p.o

25 mgltyzden p.o
Ukongit: ak CD4 > 200 buniek/pl poc¢as
6 mesiacov

2-3 gr/deni p.o. (v 2-4 davkach)

1 x 25-50 mg/den p.o.

1 x 10 mg/der p.o.

3 x 600 mg//den p.o.
1 x 25-50 mg//deri p.o.
1 x 10 mg//deri p.o.

Je potrebna dalSia PCP profylaxia

2 x 750-1500 mg/den p.o. (s
jedlom)

1 x 25-50 mg/den p.o.
1 x 10 mg/deri p.o.

2 x 750-1500 mg/den p.o. (s
jedlom)

2 x 800/160mg/den p.o.

Aspon 12 mesiacov. Mozno ukonéit’ ak
CD4 >100 buniek/pl poc¢as aspor 6
mesiacov

1 x 200 mg/deri p.o.
Ukog¢it’: ak CD4 > 200 buniek/ul pocas
3 mesiacov

1 x 900 mg/deri p.o. (s jedlom)

5 x 5 mg/kg/tyzden i.v.

5 x 100 mg/kg/tyzdef i.v.

5 mg/kg kazdych 14 dni i.v Cidofovir nemusi byt dostupny vo
krajinach Eurépy

Ukongit: ak CD4 > 100 buniek/pl poc¢as
6 mesiacov a po liecbe MAC aspon 12
mesiacov

2 x 500 mg/den p.o.

1 x 15 mg/kg/den p.o.

1 x 500 mg/den p.o.

1 x 15 mg/kg/den p.o.
Zvazit' ukoncenie: ak CD4>200-350
buniek/pl pocas 3 mesiacov, bez relapsu
pocas aspon 6 mesiacov a negativna
PCR v krvi alebo negativny antigen v
mogi

4 mg/kg kazdych 2-4 tyzdriov

i.v.

Amphotericin B v Komplexe s 3 mg/kg kazdé 3 tyzdne i.v.

Fosfolipidmi

é:@ﬂ-)j EACS European
750

(i AIDS Clinical Society

EACS Odporucania 7.1 Cast'V

77



Secondarna profylaxia, udrziavacia liecba

Alternativne Lieky

Stibium(lll)-Megluminat
(Glucantine®)

alebo

Miltefosin

alebo

Pentamidin

20 mg/kg kazdé 4 tyzdne
i.v./im.

1 x 100 mg/den p.o.

300 mg kazdé 3 az 4 tyzdne i.v.

Liecba oportunnych infekcii
Pneumocystis jirovecii Pneumonia (PcP)
Liek Volby

Alternativna Liecba na stredne tazku az
tazku PcP

Alternativna LieCba na lahku az stredne
tazka PcP

Toxoplasma gondii
Encefalitida

Preferovana Liecba

TMP-SMX

+ prednizén v pripade

ak PaO2 <10 kPa alebo <70
mmHg alebo alveolary/arterial-
ny O2 gradient

> 35 mmHg. podat prednizén
15-30 minut pred TMP/SMX

Primachin

+ Klindamycin
alebo
Pentamidin
alebo
Kaspofungin

ku kazdému spomenutému
lieku

+ prednizon, v pripade

ak PaO2 <10 kPa alebo <70
mmHg

alebo alveolary/arterialny 02
gradient

> 35 mmHg. podat prednizén
15-30 minut pred TMP/SMX

Primachin

+ Klindamycin

alebo

Atovakvon Suspenzia
alebo

Dapsoén

+ Trimetoprim

Pyrimethamin

+ Sulfadiazin

+ Kyselina Folinova

3 x 5 mg/kg/ders TMP i.v./p.o.

+ 3 x 25 mg/kg/defi SMX i.v./p.o.

2 x 40 mg/defi p.o. 5 dni
1 x 40 mg/den p.o. 5 dni
1 x 20 mg/deri p.o. 10 dni

1 x 30 mg (baza)/den p.o.
1 x 600-900 mg i.v./p.o.

1 x 4 mg/kg/deri i.v. (60
minutova infazia)

70 mg/1. den potom 50
mg/der i.v.

1 x 30 mg (baza)/deri p.o.
1 x 600-900 mg/deri p.o.

2 x 750 mg/den p.o. (s jedlom)

1 x 100 mg/den p.o.
3 x 5 mg/kg/den p.o.

» Den 1: 200 mg p.o., potom

» Ak 260 kg; 1 x 75 mg/deri p.o.

» Ak <60 kg: 1 x 50 mg/den p.o.

* Ak =60 kg: 2x 3000 mg/den
p.o./i.v.

» Ak <60 kg: 2 x 2000 mg/der
p.o./i.v.

1 x 10 mg/deri p.o.

21 dni, potom sekundarna profylaxia
az kym CD4 > 200 buniek/p pocas

> 3 mesiacov

Benefit kortikosteroidov ak sa podaju
do 72 hodin

Vysetrenie na G6PD deficienciu

Mozny ako pridavok k lie¢be u tazkych
stavov

VySetrenie na G6PD deficienciu

Vysetrenie na G6PD deficienciu
v pripade vyrazky: znizit davku TMP
(50%), antihistaminika

6 tyzdnov, potom sekundarna
profylaxia az kym CD4 > 200 buniek/pl
pocas > 6 mesiacov
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Lieéba oportiunnych infekcii
Alternativy

Kryptokokova meningitida
Indukéna liecba

Pyrimetamin

+ Klindamycin

+ Kyselina folinova
alebo

TMP-SMX

alebo
Pyrimetamin

+ Atovakvon

+ Kyselina folinova
alebo

Sulfadiazin

+ Atovakvon
alebo
Pyrimetamin

+ Azitromycin
+ Kyselina folinova

Lipozomalny amfotericin B
+ Flucytozin

alebo
Amfotericin B deoxycholat
+ Flucytozin

1. defi 1: 200 mg/den p.o.,
potom

* Ak 260 kg: 1 x 75 mg/der p.o.
» Ak <60 kg: 1 x 50 mg/defi p.o.

4 x 600-900 mg/deni p.o./i.v.
1x 10 mg/der p.o.

2 x 5 mg TMP/kg/den p.o./i.v.
2 x 25 mg SMX/kg/deri p.o.

1. deri: 200 mg p.o., potom
Ak 2 60 kg; 1 x 75 mg/den p.o.
Ak <60 kg: 1 x 50 mg/der p.o.

2 x 1500 mg/deri p.o. (s jedlom)
1 x 10 mg/deri p.o.

« Ak 260 kg: 4 x 1500 mg/deri
p.o.fi.v.

* Ak < 60 kg: 4 x 1000 mg/der
p.o.fi.v.

2 x 1500 mg/deri p.o. (s jedlom)

1. deri: 200 mg p.o., potom

« Ak 260 kg; 1 x 75 mg/deri p.o.
* Ak <60 kg: 1 x 50 mg/defi p.o.

1 x 900-1200 mg/den p.o.
1 x 10 mg/deri p.o.

3 mg/kg/den i.v.
4 x 25 mg/kg/den p.o.

0,7 mg/kg/den i.v.
4 x 25mg/kg/den p.o.

Je potrebna dalSia PCP profylaxia

14 dni

Potom vykonat LP: ak sterilna kultivacia
— zmena na peroralnu lie€bu.

« Lipozomalny amfotericin B ma vyrazne
menej neziaducich ucginkov.

« Tlak likvoru sa ma vzdy merat pri LP.
Opakované LP alebo CSF shunt su
nevyhnuté na efektivne znizenie
zvySeného intrakranialneho tlaku —
znizenie tlaku je spojenie s lepSim
prezitim.

« Davkovanie flucytozinu upravit podla
funkcie obliciek.

« Liecba najmenej 14 dni, potom
vykonat

LP: ak sterilna kultivacia — zmena na
peroralnu konsolida¢nu liecbu.

* Posunut zacatie ARV liecby o aspori
4 tyzdne

Konsolidaéna liecba Fluconazol 1 x 400 mg/den p.o. 8 tyzdinov, potom sekundarna
(pociatocna davka 1 x 800 mg v | profylaxia
1. denl) Opakované LP az kym tlak likvoru <
20 cm H20 alebo 50% vychodzej
hodnoty
Kandidéza
Orofaryngedlna Fluconazol 1x 150-200 mg/deri p.o. Jednorazovo alebo do zlep$enia (5-7
dni)
alebo
Itraconazol 1-2 x 100-200 mg/defi p.o. 7-14 dni. Pozor na interakcie s ART, viac
(oralny roztok nala¢no) informacii v odseku
Liekové interakcie medzi
ARV liekmi a inymi liekmi
alebo
Amfotericin B 3-6 tvrdych pastiliek v davke 10 | 7-14 dni
mg/den alebo
oralna suspenzia 1-2gr/den
(v 2-4 davkach)
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Lieéba oportinnych infekcii
Ezofagitida

Tazké stavy/rezistencia na azolové derivaty

Infekcie virusom herpes simplex (HSV)
Prvotna genitalna/mukokutanna infekcia

Opakovana genitalna/mukokutanna infekcia
(> 6 epizod/rok)

Tazké mukokutanne lézies
Encefalitida

Mukokutanna infekcia rezistentna na
acyklovir

Infekcie virusom varicella zoster (VZV)
Primarna infekcia (ovCie kiahne)
Herpes zoster: nediseminovany

Herpes zoster: diseminovany
Cytomegalovirové (CMV) infekcie
Retinitida, nahle zrak ohrozujuce lézie

Retinitida, malé periférne Iézie na sietnici

Ezofagitida/kolitida

Fluconazol

alebo
Itraconazol

Kaspofungin

Valacyklovir
alebo
Famciklovir
alebo
Acyklovir
Valacyklovir

Acyklovir

Acyklovir
Foskarnet

alebo

Cidofovir + Probenecid +

i.v. Tekutiny

Valacyklovir
Valacyklovir
alebo
Famciklovir
alebo
Acyklovir
Acyklovir

Ganciklovir
alebo
Foskarnet
Valganciklovir
alebo
Foskarnet
alebo

Cidofovir
+ Probenecid
+ i.v. Tekutiny

Ganciklovir
alebo
Foskarnet
alebo
Valganciklovir

1 x 400 mg/den p.o.
alebo

400 mg pociatocna davka,
potom
200 mg/den p.o.

1-2 x 200 mg/den p.o.
(orélny roztok nala¢no)

1 x 70 mg prvy defi, potom 50
mg/den i.v

2 x 1000 mg/den p.o.

2 x 500 mg/deri p.o.

3 x 400 mg/den p.o.
2 x 500 mg/den p.o.

3 x 5 mg/kg/den i.v.

3 x 10 mg/kg/der i.v.

80-120 mg/kg/deri i.v. rozdeleny
na 2-3 davky

1 x 5 mg/kg/tyzderi i.v.
3 x 1000 mg/defi p.o.
3 x 1000 mg/deri p.o.
3 x 500 mg/der p.o.

3 x 5 mg/kg/deri i.v.
3 x 10 mg/kg/der i.v.

2 x 5 mg/kg/deri i.v.

2 x 90 mg/deri i.v.
2 x 900 mg/der p.o. (s jedlom)

2 x 90 mg/kg/den i.v.

1 x 5mg/kg/tyzden i.v.

2 x 5 mg/kg/deri i.v.
2 x 90 mg/kg/den i.v.

2 x 900 mg/den p.o. (s jedlom)

3 dni

10-14 dni.

Pozor na interakcie s ARV liekmi, pozri
odsek Liekové interakcie medzi

ARV liekmi a inymi liekmi

10-14 dni

14 dni

7-10 dni alebo do vyhojenia lézii

7-10 dni alebo do vyhojenia lézii

7-10 dni alebo do vyhojenia lézii
Chronicka supresiva lie¢ba. Pripadne
zacat skoru liebu relapsov (vid vyssie).
Ak sa |ézie zaénu zmenSovat zmena na
peroralnu lieCbu alebo do vyhojenia lézii
14-21 dni

Az do klinickej odpovede

Cidofovir nemusi byt dostupny vo
vSetkych krajinach Eurépy

5-7 dni

10 dni

10 dni

10 dni
10-14 dni

3 tyzdne, potom sekundarna profylaxia

3 tyzdne, potom sekundarna profylaxia

Cidofovir nemusi byt dostupny vo
vSetkych krajinach Eurépy

V lahSich pripadoch ak je peroralna
lie€ba tolerovana
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Liecba oportunnych infekcii

Encefalitida/myelitida Ganciklovir 2 x 5 mg/kg/deri i.v.
Kombinovat’ s ganciklovirom alebo fos-
alebo 2 x 90 mg/kg/den i.v. karnetom u zavaznych foriem ochorenia
Foskarnet

Bacilarna angiomatéza (Bartonella henselae, Bartonella quintana

Doxycyklin 2 x 100 mg/den p.o. Do zlep$enia (do 2 mesiacov)

alebo

Klaritromycin 2 x 500 mg/den p.o. Do zlep$enia (do 2 mesiacov)
Mycobacterium avium-intracellulare komplex (MAC)

Klaritromycin 2 x 500 mg/deri p.o. 12 mesiacov, potom sekundérna

+ Ethambutol 1 x 15 mg/kg/defi p.o. profylaxia

Pripadne + Rifabutin 1 x 300 mg/der p.o. Zvazit rifabutin: pri predpokladanej

rezistencii na makrolidy alebo etambu-
tol, tazkej imunodeficiencii (CD4 < 50
buniek/pl), vysoky pocet baktérii (> 2 L
CFU/mL krvi), osoby bez ARV liecby

Pripadne + Levofloxacin 1 x 500 mg/der p.o. Zvazit pridanie 4. lieku pri diseminova-
nom ochoreni

Pripadne + Amikacin 1 x 10-15 mg/kg/deri i.v. Zvazit pridanie 4. lieku pri diseminova-
nom ochoreni
alebo
Azitromycin 1 x 500 mg/deii p.o. Zvazit pridanie dalSich liekov, vid' vysSie
+ Ethambutol 1 x 15 mg/kg/den p.o.
Mycobacterium kansasii
Rifampicin 1 x 600 mg/den p.o. (alebo 15-18 mesiacov
rifabutin 300 mg/deri p.o.)
+ Isoniazid 1 x 300 mg/den p.o.
+ Etambutol 1 x 20 mg/kg/den p.o.
alebo
Rifampicin 1 x 600 mg/den p.o. (alebo 15-18 mesiacov
rifabutin 300 mg/deri p.o.)
+ Klaritromycin 2 x 500 mg p.o.
+ Etambuthol 1 x 15-20 mg/den p.o.
LeiSmaniéza
Prva volba Lipozomalny amfotericin B 1 x 2-4 mg/kg/deni i.v., Nasledne sekundarna profylaxia
10 po sebe nasledujucich dni
alebo 1 x 4 mg/kg/deri i.v. 1-5. den,
Lipozomalny amfotericin B 10.,17., 24., 31. a 38. den
Alternativy Lipidcomplex amfotericin B 1 x 3 mg/kg/day iv 10 dni
alebo 1 x 0.5-1 mg/kg/der iv Amfotericin B deoxycholat nemusi byt
Amfotericin B deoxycholat (celkova davka 1,5-2 g) dostupny vo vSetkych krajinach Eurépy
alebo 1 x 20 mg/kg/den i.v. alebo i.m. | 4 tyzdne
Stibium(lll)-megluminat
(Glucantine®)
alebo 1 x 100 mg/kg/deri p.o. 4 tyzdne
Miltefosin
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Diagnostika a lie¢ba tuberkulézy u HIV pozitivnych os6b

Liecba tuberkulézy u pacientov s HIV infekciou

Tabulka obsahuje prehlad Standardnej lie€by TBC u HIV pozitivhych os6b.
Zoznam vhodnych ARV liekov je uvedeny v sekcii ARV lieky pri TBC a HIV

koinfekcii

Mycobacterium tuberculosis citlivé na lieky
Inicidlna faza

Alternativa

Pokracovacia faza

Rifampicin

+ Isoniazid

+ Pyrizinamid
+ Etambutol

Rifabutin

+ Isoniazid

+ Pyrizinamid
+ Etambutol

Rifampicin/Rifabutin
+ Isoniazid
podla typu TBC

Podla hmotnosti

Podla hmotnosti

Inicialna faza (rifampicin+izoniazid+pyri-
zinamid+etambutol) po¢as 2 mesiacov,
potom

Pokracovacia faza (rifampicin+izoniazid)
podla typu TBC

Inicialna faza (rifabutin+izoniazid+
pyrizinamid+etambutol) poc¢as 2 mesiacov,
potom Pokra€ovacia faza (rifabutin +
izoniazid) podla typu TBC

Celkova diZka lietby:

1. Plicna TBC, citliva na lieky: 6 mesiacov
2. Plucna tuberkuldza s pozitivnou
kultivaciou sputa po 8 tyzdrioch liecby: 9
mesiacov

3. Mimoplucna tuberkuléza s postihnutim

CNS alebo rozsirena TBC: 9 az 12 mesiacov

4. Mimoplucna tuberkul6za s postihnutim
kosti alebo kibov: 9 mesiacov

5. Mimoplucna tuberkuléza s postihnutim
inych organov: 6 az 9 mesiacov
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Diagnostika multirezistentnej (MDRTB) a
extrémne rezistentnej (XDRTB) tuberkulézy

Podozrenie na MDRTB/XDRTB v tychto pripadoch:

« Lie€ba tuberkolézy v minulosti

 Kontakt s MDR/XDR TB osobou

» Narodenie, cestovanie alebo praca v oblasti s endemickym vyskytom
MDRTB

* Nedodrziavanie lie€ebného rezimu v minulosti

* NezlepSenie klinického stavu pacienta lieceného Standardnou lie€bou,
a alebo and/or sputum smear positive po 2 mesiacoch, alebo pozitivna
kultivacia po 3 mesiacoch liecby

» Osoba bez domova alebo byvajica v ttulku pre bezdomovcov, v niek-
torych krajinach aj u os6b s nedavnym/trvajucim pobyt v Gstave na vykon
trestu odnatia slobody

« Pacient pochadza z oblasti s velmi vysokym vyskytom MDR alebo XDR
TBC

MDRTB: rezistencia na izoniazid a rifampicin.

XDRTB: rezistencia na isoniazid, rifampicin, chinolény a na aspon jeden
z nasledujucich intraven6znych liekov: kanamycin, kapreomycin alebo
amikacin

Rychla detekcia

Gene Xpert alebo podobna technoldgia dokaze rychlo zachytit' rezistenciu
na lieky. Testovanie citlivosti na antituberkulotika je dolezitou su¢astou
vyberu spravnej lie€ebnej kombinécie.

V pripade ak metdda nie je dostupna, vyber liecby prebieha empiricky.

Liecba rezistentnej TBC

TBC rezistentna na izoniazid
« RIF alebo RFB + EMB + PZA pocas 7 mesiacov

Kazda davka je podavana ako DOT (priama kontrola uzivania liekov per-
sonalom) pocas celého trvania liecby.

LieCba pozostava aspori zo 4 aktivnych liekov na zaklade informacii o:

« Testovani citlivosti na izoniazid, rifampicin, rifabutin, fluérchinolény,
injekéné a iné lieky podla dostupnosti

« Predoslej lieCbe antiruberkulotikami

« Lokalnej epidemiologickej situacii

 Druhoch liekov, ktoré nie su su€astou lokalnych lieebnych postupov

V pripade nedostupnosti informacii o citlivosti alebo pochybnostiach o
ucinnosti jedného alebo viacerych liekov, lie¢ba sa zacina kombinaciou
minimalne 4 liekov.

Vyber liecby
Lie€ba pozostava zvy€ajne z kombinacie 5 az 7 liekov.

LieCba ma obsahovat jeden liek z kazdej skupiny (tabulka dole). Lieky su
zoradené v zostupnom rade podla U¢innosti:

1. Vybrat jeden fubovolny peroralny liek prvej volby (skupina 1), s pred-
pokladanou uéinnostou

2. Pridat’ G¢inny injekény aminoglykozid alebo polypeptid (skupina 2)

3. Pridat fluérchinolén (skupina 3)

4. Pridat liek zo skupiny 4, tak aby kombinacia obsahovala minimalne 4
ucinné lieky

5. V pripade kombinacie s menej ako 4 u¢innymi liekmi, kombinacia by
mala obsahovat 2 lieky zo skupiny 5

Kombinacia sa ma prehodnotit' a pripadne pozmenit' hned ako su vysledky
testovania citlivosti na lieky dostupné.

Skupina 1:
Peroralne lieky prvej volby

* Pyrazinamid (Z)

« Etambutol (E)

* Rifabutin (RFB)

» Kanamycin (Km)

» Amikacin (Am)

» Kapreomycin (CM)
* Streptomycin (S)

« Levofloxacin (LFX)
* Moxifloxacin (MFX)
 Ofloxacin (OFX)

* Gatifloxacin (G)
Skupina 4: « Kyselina p-aminosalicylova (PAS)
Lieky druhej volby s bakterio- « Cykloserin (CS)
statickym uc¢inkom « Terizidon (TRD)

« Etionamid (ETO)

* Protionamid (PTO)

Skupina 5: * Klofazimin (CFZ)
Lieky s neznamym * linezolid (LZD)/tedizolid (TZD)
postavenim v liecbe rezistent- < Amoxicilin/klavulanat (Amx/CLV)
nej TBC * Tioacetazon (THZ)
« Imipeném/cilastatin (IPM/CLN)
* Vysoké davky izoniazidu (high-dose
H-16-20 mg/kg/den )
« Klaritromycin (CLR)
« Zvazit bedachilin, delamanid anové
antituberkulotika na liecbu MDR/XDR
TBC

Skupina 2:
Injekéne podavané lieky

Skupina 3:
Fluérchinolény

Dizka lieéby pri MDR/XDR tuberkuléze

8 mesacna intenzivna faza s pouzitim 5 alebo viacerych liekov, nasledo-
vana 12 mesiacmi s pouzitim 3 liekov, v zavislosti od odpovede na lie€bu.
Napr. 8 mesiacov s kombinaciou Z, Km, OFX, PTO a CS, nasledované 12
mesiacmi s kombinaciou OFX, PTO a CS.

Liekové interakcie medzi ART a MDR/XDR liekmi

S vynimkou RBT, zmena davkovania nie je potrebna; avsak vyzaduje sa
opatrnost. Informacie tykajuce sa moznych liekovych interakcii su ob-
medzené. Viac informacii je v sekcii ARV liecba a TB/HIV koinfekcia.
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Latentna tuberkul6za

Indikacia: Mantoux > 5 mm alebo pozitivny IGRA test alebo blizky kontakt

s otvorenou tuberkul6zou
Kombinacia

Izoniazid (INH) 5 mg/kg/der
(najviac

300 mg) p.o.

+

Pyridoxin (Vit B6) 25 mg/deri p.o.
Rifampicin 600 mg/den p.o.
alebo Rifabutin po (davka podla
aktualnej ARV liecby)

Rifampicin 600 mg/deri p.o.
alebo rifabutin po (davka podla
aktualnej ARV liecby)

+

Izoniazid (INH) 5 mg/kg/den
(najviac

300 mg) p.o.

+

Pyridoxin (Vit B6) 25 mg/den p.o.
Rifampicin 600mg 2 krat tyzdenne
po

+

INH 900 mg 2 krat tyzdenne p.o.
+

Pyridoxin (Vit B6) 300mg 1 krat-
tyZdenne p.o.

Poznamky
6-9 mesiacov

4 mesiace, skontrolovat interakcie s
ARV liekmi

3 mesiace, skontrolovat interakcie s
ARV liekmi

3 mesiace, skontrolovat interakcie s
ARV liekmi
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