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HIV infekce se stala diky moderni lé¢bé chronickym onemocnénim s délkou preziti
srovnatelnou s béznou populaci. Podminkou je v¢asna diagnéza a nasazeni anti-
virotik, ktera vedou k virové supresi a pacient tak prestava byt infekcni (Ié¢ba jako
prevence). Jinou formou prevence HIV/AIDS je preexpozi¢ni profylaxe (PrEP), tedy
uzivani protivirovych 1éka HIV negativnimi osobami ve zvyseném riziku ndkazy.
Prehledny ¢lanek uvadi klinické studie, vhodna Iéciva, indikace, pouzivané rezimy
(denni, on demand a injekéni), ndpli poradenstvi a vysetfeni potfebna k tomu, aby
se jednalo o bezpecnou a Uc¢innou preventivni aktivitu.

Kli¢ova slova: preexpozi¢ni profylaxe, HIV, AIDS, tenofovir, emtricitabin, cabotegravir.

HIV pre-exposure prophylaxis (PrEP)

Thanks to modern treatment, HIV infection is now seen as a chronic disease with
a survival rate comparable to the general population. Early diagnosis and the use
of antiviral drugs, which stop the virus from multiplying and making the patient
infectious (treatment as prevention), is essential. Another way to prevent HIV/AIDS is
pre-exposure prophylaxis (PrEP), which is when HIV-negative people who are at high
risk of infection take antiviral drugs. This review article talks about the clinical trials,
the right drugs, how they are used (daily, on-demand and injectable), counselling and
testing needed to make this a safe and effective way to prevent HIV.

Key words: pre-exposure prophylaxis, HIV, AIDS, tenofovir, emtricitabine, cabotegravir.

HIV infekce jiz neni takovym strasakem
jako pred 30 lety, kdy lidé v kinech sledovali
pohnuty osud Toma Hankse ve filmu
Philadelphia. Velmi u¢inna a bezpecna lé¢-
ba modernimi antivirotiky zpUsobila, ze
se pacienti s HIV infekci dozivaji stejného
véku jako ostatni populace. Podminkou
je vcasna diagndza a okamzité zahdjeni
lé¢by. Siroka dostupnost testovani na HIV
je proto zasadni pro osud infikovanych
osob. Organizace spojenych narodu a jeji
agentura UNAIDS (,Joint United Nations
Programme on HIV/AIDS") stanovily jako
zasadni cil dosahnout 95-95-95: ¢lenské
staty maji byt schopny diagnostikovat
95 % nakazenych, 95 % z nich poskytnout
1é¢bu a u 95 % lécenych osob dosdhnout
virové suprese. Lidé s nedetekovatelnym vi-
rem v krvi nemohou prenést infekci na své

sexuadlni partnery (,U = U”, Undetectable =

Untransmittable), cozZ je zakladem konceptu
Jéc¢ba jako prevence” (1).

V Ceské republice se dafi dosahovat cild
OSN v oblasti Ié¢by HIV infekce — dostanou ji
vsichni pacienti a v naprosté vétsiné pfipadu
jsou léceni uspésné. Horsi vysledky mame
v testovani a vyhledavani infikovanych, coz
se nedafi zejména u zahranicnich rezident(
pobyvajicich dlouhodobé na uzemi Ceské
republiky, nedostatecné je testovani mezi
injek¢nimi uzivateli drog.

Pfres dobrou prognézu vétsiny osob zi-
jicich s HIV je jisté mnohem lepsi se viibec
nenakazit. Stale plati tradi¢ni doporuceni:
vyhybat se promiskuitnimu a jinak rizikové-
mu sexualnimu chovani, pouzivat kondom
a neaplikovat drogy nitrozilné. Pres viechnu
osvétu, lécebné a preventivni programy se
v roce 2023 ve svété nakazilo 1,3 miliond lidi.
Také v CR po¢ty nové nakazenych neklesaji
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a v posledni dekadé se diagnostikuje kazdo-
ro¢né v praméru 250 novych osob s HIV infekci
(viz Graf 1). Naklady na Ié¢bu HIV/AIDS tak diky
nové diagnostikovanym pacientdim stoupnou
kazdy rok o cca 70 miliont K¢.

Uzite¢nou doplfikovou moznosti prevence
siteni HIV je preexpozi¢ni profylaxe (PrEP):
uzivani protivirovych 1ékd HIV negativnimi
osobami ve zvySeném riziku ndkazy. Vychazi
ze zkusenosti s postexpozi¢ni profylaxi pfi
poranénijehlou u zdravotniki (postexposure
prophylaxis, PEP), s profylaxi po rizikové se-
xudlni expozici (nhon-occupational PEP, nPEP)
a s prevenci pfenosu HIV z matky na dité.

Klinické studie prokazaly uc¢innost PrEP
v rGznych cilovych skupinach ve vysokém ri-
ziku HIV infekce. Studie iPrEx hodnotila pfi-
pravek tenofovir s emtricitabinem (dale TDF/
FTC) ve srovnani s placebem u 2499 muz(,
ktefi nebyli infikovani HIV, méli sex s muzi
a velké riziko ndkazy HIV (zejména pro vysoky
pocet partnerl a nechranény analni styk v po-
slednich 3 mésicich). V placebové skupiné se
nakazilo 83 osob z 1217, ve skupiné uzivajici
TDF/FTC se nakazilo 48 osob z 1224 - relativni
snizeni rizika bylo 42 %. U¢innost silné souvi-
sela s dodrzovanim lé¢by (adherenci): u naka-
zenych osob byl Iék v krvi zjistén pouze v 8 %,
zbyvajicich 92 % TDF/FTC fadné neuzivalo (3).

Studie Partners PrEP sledovala 4758 HIV
neinfikovanych jedincli z Keni a Ugandy, ktefi
zili v heterosexualnim paru s HIV pozitivnim
partnerem. Uzivéni TDF/FTC vedlo k relativnimu
snizeni rizika HIV ndkazy o 75 %, v podskupiné
s aktivni podporou a sledovanim adherence
dokonce 0 100 % (4).

Studie IPERGAY sledovala 400 muzd maji-
cich nechranény andlni sex s muzi: 199 uzivalo
TDF/FTC a 201 placebo ,on-demand”, tedy 2
tablety 2-24 hodin pfed sexudlni aktivitou, treti
tabletu za 24 hodin po prvnim uziti lék{ a ¢tvr-
tou tabletu o 24 hodin pozdéji. U¢astnici spo-
trebovali v priméru 15 tablet mési¢né. Studie
byla pred¢asné ukoncena, protoze ve skupiné
uzivajici TDF/FTC doslo ke 2 ndkazam HIV, za-
timco ve skupiné uzivajici placebo se nakazilo 14
osob. Relativni redukce rizika byla tedy 86 % (5).

Studie PROUD sledovala 544 muz{ ma-
jicich sex s muzi (dale MSM), ktefi méli analni
styk bez kondomu v uplynulych 90 dnech.
Byli rozdéleni do dvou skupin: jedna dostévala
TDF/FTC hned, druhd s odkladem o jeden rok.

V prvni skupiné doslo k 3 HIV ndkazédm, v od-
lozené skupiné se nakazilo 20 osob. Relativni
redukce rizika byla 86 %. Vzhledem k prokaza-
né efektivité byla studie pred¢asné ukoncena
a PrEP byl nabidnut i osobam s plivodné odlo-
zenym zacatkem. Ze studie vyplyva, Ze u ob-
dobné populace by bylo tfeba poskytnout
PrEP 13 muzlm na jeden rok, aby se predeslo
jedné nové HIV infekci (6).

Studie HPTN 083 zahrnovala 4566 MSM
atransgender zen (déle TGW). Skupina dosta-
vajici dlouho pUsobici injek¢ni cabotegravir
(long acting, dale LA-cabotegravir) byla po-
rovnana s kontrolni skupinou uzivajici pero-
rdlni TDF/FTC, ucinnost v pfipadé injekéniho
podavani byla o 69 % vyssi: z 2278 osob na
LA-cabotegraviru bylo pozitivné testovano
na HIV 12 osob, zatimco z 2 281 uzivatelG TDF/
FTC se nakazilo 39 osob (7). Obdobn4 studie
HPTN 084 zamérena na soubor 3 224 cisgen-
der zen, prokazala o 88 % nizsi relativni riziko
heterosexalni akvizice HIV: z 1614 Zen na ca-
botegraviru byly pozitivné testovany na HIV
4 znich, ve skupiné 1610 zen uzivajicich TDF/
FTC se infikovalo 36 osob (8).

Léky urcené k PrEP, tedy k preventivni-
mu uziti u zdravych osob, museji byt ucin-
né, ale zejména bezpecné a dobie snasené,
s jednoduchym davkovanim, minimalni inte-
rakci s jinymi léky, nezavislé na pfijmu potravy.
Tenofovir i emtricitabin se hromadi v bun-
kach a jsou tam ptitomny podstatné déle nez
v plazmé: intraceluldrni polocas tenofoviru
je asi 150 hodin (6,25 dne) a emtricitabinu
asi 39 hodin (1,6 dne). Pfipadné vynechani
davky proto nevede ke snizeni uc¢innosti PrEP.
Ustéleného stavu (steady state) v burikach je

dosazeno za 1-2 tydny kazdodenniho uzivani,
po tuto dobu by mél klient dodrzovat dalsi
postupy snizujici riziko ziskani HIV.

Potencidlni toxicita tenofoviru je danain-
hibici mitochondridlni DNA polymerazy hos-
titelské bunky s naslednou mitochondridlni
dysfunkci. Hromadéni tenofoviru v bunkach
proximalnich tubull ledvin maze vést k je-
jich poskozeni a k mirné rendlni insuficienci.
SniZeni reabsorpce fosfatll v ledvinach vede
ke snizeni kostni denzity, které ale neni pro-
véazeno vyssim vyskytem fraktur. Pro osoby ve
zvyseném riziku nefrotoxicity ¢i osteoporézy je
k dispozici kombinace emtricitabinu s tenofovir
alafenamidem (TAF/FTC). Zatimco TDF-FTC se
nepodava pfi clearence kreatininu (CICr) < 60 ml/
min, TAF/FTC nelze pouzit pfi CICr < 30 ml/min.
U¢innost TAF/FTC je doloZena u analniho sexu,
nikoliv u vagindlniho sexu, on demand rezimu
¢iinjek¢nich uZivatell drog.

Dlouho pUsobici injekéni cabotegravir
(long acting, LA-cabotegravir) byl ve formé 1é-
Civého pripravku Apretude schvalen Evropskou
lékovou agenturou pro pouziti k PrEP v fijnu
2023. V Cesku bude dostupny nejspise na jafe
2025. Cabotegravir je inhibitor integrazy (INSTI,
integrase strand transfer inhibitor) — blokuje en-
zym, ktery virus HIV pottebuje k tvorbé novych
virovych kopii. V pfipadé expozice snizuje riziko
mnozeni viru a jeho sifeniz mista vstupu infekce.

Z injek¢ni suspenze aplikované do svalu
se dlouho pusobici cabotegravir uvolnuje
postupné, a to po dobu nejméné dvou mé-
sic. Davka 600 mg (3 ml) se proto aplikuje
ve dvoumési¢nim intervalu (prvni dvé davky
v odstupu mésice). Injekci musi aplikovat zdra-
votnicky pracovnik a celkem je tedy potiebné

Graf 1. Pocty nové HIV nakaZenych osob v CR (Zdroj: NRL SZU) (2)
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navstivit zdravotnické zafizeni Sestkrat do ro-

ka. Profylaxi je mozné zahajit rovnou ve formé

injekci nebo zacit tabletami pfedepsanymi
na jeden mésic k ovéreni snasenlivost a poté
navazat injekcemi.

PrEP je vhodna pro HIV negativni osoby
spliujici nékterou z nasledujicich indikaci:
B ma sexualniho partnera s HIV infekci,

u kterého neni dosazeno |é¢bou virové

suprese, ev. virova naloz neni znama; za-

hrnuje i pfipady planovaného rodicovstvi

u sérodiskordantnich par(,

B je sexudlné aktivnia pochazi z klicové po-
pulace ve zvyseném riziku nakazy HIV
(dle WHO a ECDC se jedna o muze majici
sex s muzi, transgender osoby, sexudlni
pracovniky, vézné a nitrozilni uzivatele
drog),

B udavarizikové sexualni chovani (anéini
nebo vaginalni pohlavni styk bez kondo-
mu, s partnerem nezndmym, vice nez
jednim ¢i s rizikovymi faktory HIV infekce),

B méla sexualné pfrenosnou infekci (ka-
pavku, syfilis, infekci Chlamydia tracho-
matis) prokdzanou laboratorné, udédvanou
anamnesticky nebo s jejimi pfiznaky,

B byla indikovana k postexpozi¢ni pro-
fylaxi HIV (PEP),

B provozuje chemsex,

B PrEP aktivné zada - aktivni zadatelé
o PrEP (na zdkladné vlastniho zhodno-
ceni svého rizika) jsou ve vyrazné vyssim
ohrozeni HIV infekci nez ostatni osoby ze
stejné populaéni skupiny a k nékaze u nich
dochazi bez PrEP vyznamné castéji. Také
dosahuji vyrazné vyssi adherence - lépe
uzivaji 1éky a vytrvaji v programu déle.

Kontraindikaci PrEP jsou HIV poziti-
vita, pfiznaky akutni HIV infekce, nedavna
expozice HIV, alergie na slozky pfipravku
avyznamné lékové interakce. TDF/FTC neni
vhodny pfi clearence kreatininu pod 60 ml/
min, v pfipadé pouziti TAF-FTC pod 30 ml/
min, cabotegravir je mozné podavat bez
ohledu na funkci ledvin. Cabotegravir neni
vhodny u pacientl indikovanych k |é¢bé
chronické hepatitidy B, v téhotenstvi a pfi
kojeni. Podminkou zahajeni PrEP je osobni
rozhodnuti klienta, Ze bude léky uzivat a do-
chéazet na pravidelné navstévy zahrnujici
krevni testy.

www.medicinapropraxi.cz

Prakticky postup pfi pfedepisovani PrEP

s naplni vstupniho vysetfeni i nasledujicich

navstév podrobné popisuje recentné aktu-

alizovany doporuéeny postup Spole¢nosti
infekéniho lékaFstvi CLS JEP (9). Zasadni
je provedeni testu na HIV kazdé 3 mésice,
protoze uzivani PrEP v pripadé pFitomnosti

HIV v téle nezabrani mnozeniviru a podporuje

vznik rezistence k antivirotikim. Pravidelné

se klienti testuji také na ostatni sexualné

pFenosné infekce, tedy na hepatitidu B, C

a syfilis krevnimi testy, na kapavku a infekci

Chlamydia trachomatis PCR testy ve stérech

z mist mozné nédkazy.

Soucasti poradenstvi je také doporuceni
ockovani:

B proti hepatitidé A, B ¢i A+B osobam, kte-
ré hepatitidu neprodélaly a nebyly dosud
ockovany,

B proti ndkaze HPV jako prevence rakoviny
délozniho cipku, hrdla a kone¢niku a pre-
vence vzniku kondylomat, nejlépe pred
zahdjenim sexudlniho Zivota. V pozdéjsim
obdobi je mozné tzv. zachytné (catch-up)
ockovani: o¢kovaci latka Gardasil9 do 25 let
véku v jedné davce, ve véku 25-45 let ve
dvou dévkéch v odstupu 6 mésicd, pro vyssi
vék nejsou doporuceni k dispozici,

B proti Mpox (dfive opici nestovice): vakcina
se aplikuje ve specializovanych centrech ve
dvou davkach v minimalnim odstupu 28 dni
do podkozi horni ¢asti paze, u osob v minu-
losti ockovanych proti pravym nestovicim
postaci jedna déavka,

B proti meningokoklm skupiny B: o¢kovéni
zifejmé Castecné snizuje riziko ndkazy ka-
pavkou; ockovaci latka Bexsero se podava ve
dvou davkach v odstupu 1-2 mésic(l.

Existuji dvé formy uzivani tabletové PrEP.
Denni rezim vychazi z vétsiny klinickych studii,
doporuéeni WHO a registrace pfipravku TDF/
FTC. Klient uziva jednu tabletu denné idedlné
ve stejny as, nasyceni bunék Ié¢ivem garantuje
ucinnostiv pfipadé ob¢asného vynechani (pro-
fylakticky ucinek je zajistén pii uZiti péti a vice
tablet tydné). Rezim je vhodny pro osoby s ¢as-
t&jSimi ¢i neplanovanymi sexudlnimi aktivitami.
Je spojen s potencidlné vyssi mitochondridlni
arenalni toxicitou s ovlivnénim kostni denzity.

Rezim ,on-demand” (tedy v pfipadé
potreby) pfedstavuje uziti 2 tablet 2-24 ho-
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din pfed planovanou sexudlni aktivitou, uziti
tieti tablety za 24 hodin po prvnim uziti 1ékd
a Ctvrté tablety o 24 hodin pozdéji. Pokud
pokracuje rizikova sexudlni aktivita i dalsi
dny, uziva se 1 tableta denné az do dne po-
sledniho styku. Pak pokracuje uziti postexpo-
zi¢ni tablety za 24 a za 48 hodin. Tento rezim
vychazi z vysledkl studie IPERGAY a pred-
stavuje pouziti TDF/FTC tzv. ,off label” (nenf
uvedeno ve schvalené registra¢ni dokumen-
taci pripravku Truvada a jeho generickych
variant). Vyhodou muize byt nizsi ekonomicka
naro¢nost tam, kde si léky hradi uzivatel sdm.
Klienti rezim voli také proto, ze povazuji za
zbytec¢né uzivat profylakticky antiretrovirové
léky v obdobi bez sexualni aktivity, vyhodou
mUze byt potencialné niz3i toxicita. U¢innost
on demand rezimu neni dostate¢né znamau
zen, heterosexualnich muzd, transgender lidi
a nitrozilnich uzivatell drog, u téchto skupin
proto neni vhodny.

TDF/FTC, TAF/FTC ani LA-cabotegravir ne-
maji vyznamné Iékové interakce. Presto je tfeba
o uzivani PrEP informovat osetfujiciho |ékare
pfi zahajovani jiné terapie, aby mohl ovéfit pfi-
padné interakce v nékteré z databazi, napt. htt-
ps://www.hiv-druginteractions.org/checker
(University Liverpool). TDF/FTC nema zadné inte-
rakce s hormonalni antikoncepci. PrEP nechrani
pred otéhotnénim a mlize byt vhodnou strategif
pro bezpecné poceti u sérodiskordantnich pard,
ve kterych je jeden z partnert HIV pozitivni. TDF/
FTC maze byt uzivan v téhotenstvi a béhem
kojeni, pokud v této dobé pokracuje vyznamné
riziko HIV nakazy.

PrEP mGze byt uzivdn s alkoholem.
Excesivni uziti alkoholu mUze byt ovsem spo-
jeno s vice rizikovym sexualnim chovanim
astim, Ze si klient zapomene vzit tabletu PrEP.
Uziti rekreacnich drog, metamfetaminu, hero-
inu nebo jinych opioidu ¢i kokainu nesnizuje
efektivitu PrEP.

Preexpozi¢ni profylaxe je u¢innou meto-
dou prevence nékazy HIV.V roce 2023 uzivalo
ve svété tabletovou formu PrEP asi 3,5 milionu
osob, v Ceské republice 1317 osob (NRL SZU).
Jedna se o postup vysoce nékladové efektivni,
ktery je v zdpadni Evropé (ale také tfreba na
Slovensku) hrazen statem nebo zdravotnimi
pojistovnami. Spolu s vyhledavanim a lé¢-
bou infikovanych mdze zasadné ovlivnit vyvoj

pandemie HIV/AIDS ve svété i u nés.
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