














Ryzyko zakrzepicy zwieksza sie w grupie pacjentéw zakazonych HIV, u ktérych doszto do roz-
woju schorzen nowotworowych. Wigze sie to ze zmianami:

e przeptywu krwi

e w sktadzie krwi

e w zakresie $ciany naczyn

Réwniez zakazenia oportunistyczne sprzyjajg wystgpieniu tego typu powiktan. Dotyczy to
zwiaszcza PCP, w przebiegu ktérego obserwuje sie przeciwciata antyfosfolipidowe i antyko-

agulant toczniowy. Zakazenie CMV sprzyja wystgpieniu zakrzepicy obwodowej, udarom, zato-
rowosci ptucnej. [25, 26, 27, 28]

32.5.2. Leczenie ARV a ryzyko zakrzepicy

Ryzyko wystgpienia zaburzen krzepniecia w grupie leczonej cART jest mniejsze w poréwnaniu
z grupa nieleczonga. U oséb tych wstepuje:

* mniejsza aktywacja komorek srédbtonka naczyn
* mniejsze stezenia czynnikow krzepniecia i fibrynolitycznych
e wyzsze stezenie biatek o wiasciwosciach antykoagulacyjnych

Pomimo to 50% pacjentow leczonych ma nieprawidtowe poziomy wymienionych czynnikéw,
co zwieksza ryzyko wystgpienia zakrzepicy pomimo stosowania terapii.

Istniejg przestanki, ze terapia ARV moze takze zwieksza¢ ryzyko zakrzepicy. W przebiegu le-
czenia Pls opisywano przypadki:

e zakrzepicy zyty wrotnej

e przedwczesnych zmian w naczyniach wierficowych
e zakrzepicy zyt gtebokich

e zatorowosci ptucnej

Ryzyko wystgpienia zakrzepicy zalezy takze od stopnia immunosupresji. Badania wykazuja, ze
liczba limfocytow CD4 <350 kom/ul wigze sie z aktywacjg komérek srédbtonka wyrazong
zwiekszonym stezeniem czynnika vVWF. Feffer i wsp. wykazali znaczgce rdéznice w poziomie
VWF pomiedzy grupg z CD4 <200 kom/ul i CD4 >400 kom/ul.

Do innych czynnikéw wptywajacych na zwiekszong aktywacje srédbtonka naleza:
e wykrywalny poziom wiremii HIV
e Dbrak terapii ARV

Nalezy wiec pamietac, ze zastosowanie cART wigze sie ze znaczgcym spadkiem stezenie VWF i
D-dimerdw, ale nie ich normalizacja. [25,28,29,30,31]
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CHOROBY KOSCI U ZAKAZONYCH HIV
OSTEOPENIA, OSTEOPOROZA
OSTEOMALACJA, OSTEONEKROZA

Wprowadzenie

W ostatnich latach coraz wiecej uwagi poswieca sie zaburzeniom metabolizmu kostnego zaka-
zonych HIV i chorych na AIDS. Na podstawie dotychczas prowadzonych badan szacuje sie, ze
osteopenia lub osteoporoza wystepuje u 27-67% tej populacji. Problem ten dotyczy zaréwno
0s6b leczonych jak i nieleczonych antyretrowirusowo. Dotychczas nie zostata poznana pato-
geneza tych chordb. Rozwaza sie bezposredni wptyw HIV na metabolizm kostny oraz posredni
— poprzez cytokiny wsrdd ktdrych najlepiej poznany jest udziat RANK/RANKL/OPG, stosowanie
lekéw antyretrowirusowych szczegdlnie tenofoviru (TDF) efawirenzu (EFV) i lopinawiru (LPV),
zaburzenia hormonalne i niedozywienie [1,2,3,4]. Istotng role w rozwoju zaburzen kostnych
odgrywa rowniez witamina D;. Niedobdr witaminy D; we krwi jest wazng przyczyng chordb
kosci u zakazonych HIV, zwfaszcza leczonych antyretrowirusowo. W badaniach amerykan-
skich, az u 78% kobiet zakazonych HIV stwierdzano jej niedobdr definiowany stezeniem meta-
bolitu 25(0OH)D; we krwi <30 ng/ml [5].

Podstawowa rolg witaminy D3 jest zapewnienie optymalnego dla organizmu wechtaniania
wapnia z jelit i resorpcji z kosci celem utrzymania jego prawidtowego stezenia we krwi. Konse-
kwencjg dtugotrwatego niedoboru witaminy D3 i/lub zmniejszonego wchtaniania wapnia
w jelitach, jest osteomalacja i wtdrna nadczynnosé przytarczyc. Niedobdr witaminy D przyczy-
nia sie nie tylko do rozwoju osteomalacji i osteoporozy ale jest takze czynnikiem ryzyka cho-
rob sercowo-naczyniowych, zespotu metabolicznego, zaburzen uktadu immunologicznego
oraz rozwoju lub progresji niektérych nowotwordw [6].

Zakazenie HIV i AIDS oraz leczenie antyretrowirusowe zmniejszajg istotnie stezenie witaminy
D; na drodze réznych mechanizmoéw, nie do konca poznanych. Kluczowe znaczenie, moze
miec¢ obnizona ekspozycja na storice i niedobdr witaminy D; w diecie, podobnie jak w catej
polskiej populacji. Polska Grupa Ekspertow ds. profilaktyki niedoboru witaminy D; zaleca pro-
filaktyczng suplementacje witaming D wszystkich dorostych w dawce 800-1000 IU/dobe od
pazdziernika do marca, a u 0s6b powyzej 65 r.z. przez caty rok [6,7].
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33.1. OSTEOPENIA, OSTEOPOROZA

Osteoporoza jest uogdlniong chorobg szkieletu polegajgca na zmniejszeniu mineralnej gesto-
$ci kosci (bone mineral density) — BMD i uposledzeniu jej wytrzymatosci prowadzgcg do zwiek-
szonego ryzyka ztaman. Ztotym standardem pomiaru BMD jest technika dwuwigzkowej ab-
sorpcjometrii rentgenowskiej (dual-energy x-ray absorptiometry) — DXA. Na podstawie pomia-
ru BMD osteoporoze rozpoznajemy przy T-score rownym lub nizszym <-2,5 a osteopenie przy
T-score pomiedzy -1 a -2,5. Zaleca sie pomiar BMD w blizszym odcinku kosci udowej lub
w kregach L1-L4 w projekcji tylno-przedniej.

W celu oceny ryzyka ztaman i wskazan do leczenia przeciwosteoprotycznego EACS (European
AIDS Clinical Society) jak i PTN AIDS zaleca uzycie kalkulatora FRAX (www.shef.ac.uk/FRAX).
W kalkulatorze FRAX' uwzgledniono nastepujgce czynniki ryzyka: wiek, pte¢ wage, wzrost,
przebyte ztamania niskoenergetyczne, ztamania biodra u rodzicéw, uzywki, reumatoidalne
zapalenie stawdw, wtdrng osteoporoze tj. schorzenia majgce silne powigzanie z osteoporozg
(cukrzyca typu |, wrodzong tamliwos¢ kosci u dorostych, nieleczona nadczynnos¢ tarczycy,
hipogonadyzm lub przedwczesna menopauza, zespét ztego wchtaniania, przewlekte niedozy-
wienie, przewlekta chorobe watroby), leczenie glikokortykosteroidami, opcjonalnie BMD.
Ze wzgledu na niedoszacowanie ryzyka u pacjentéw HIV (+) nalezy rozwazy¢ zakazenie HIV
w tym kalkulatorze jako wtérng przyczyne osteoporozy. Otrzymujemy wynik odpowiadajgcy
prawdopodobienstwu 10-letniego bezwzglednego ryzyka ztamania szyjki kosci udowej oraz
innego ztamania osteoporotycznego wyrazong w %. Dotychczas nie ustalono, wartosci wyma-
gajacej leczenia. Poleca sie podjecie tej decyzji w oparciu o krajowe opinie ekspertow i zale-
cenia towarzystw naukowych. Polska Fundacja Osteoporozy rekomenduje wdrozenie leczenia,
jezeli wartos¢ FRAX jest wieksza niz 10% niezaleznie od zakazenia HIV. W przypadku braku
mozliwosci zastosowania FRAX nalezy rozwazy¢ wykonanie DXA u pacjentdw z co najmniej
jednym z podanych duzych czynnikdw ryzyka ztaman:
1. kobiety w wieku postmenopauzalnym
2. mezczyini250r.2
3. dodatni wywiad w kierunku ztaman pod wptywem matego urazu lub wysokie ryzyko
upadkdéw
4. hipogonadyzm
5. doustna steroidoterapia (min. 5 mg prednizonu przez >3 miesigce)

PTN AIDS zaleca réwniez kontrolne badanie DXA u wszystkich pacjentow stosujgcych cART
przez co najmniej 10 lat.

Leczenie przeciwosteoporotyczne powinno odbywadé sie w porozumieniu ze specjalistg — reu-
matologiem/endokrynologiem. W leczeniu i profilaktyce osteoporozy stosowane s3 takie
same leki jak w populacji ogdlnej: bisfosfoniany z wapniem i witaming D, w wybranych przy-
padkach HTZ — hormonalna terapia zastepcza, SERM — selektywne modulatory receptora
estrogenowego z dobrym efektem. Stosowanie bisfosfoniandw nie wymaga zmiany dawek ani
schematdéw cART. Po 2 latach leczenia osteoporozy bisfosfoniami zaleca sie kontrolne wyko-
nanie DXA. [2,8,9]

U pacjentow stosujgcych tenofovir nalezy wykluczy¢ chorobe kosci pochodzenia nerkowego.
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33.2. OSTEOMALACIA (OM)

Jest wynikiem uposledzenie mineralizacji kosci przy zachowaniu normalnej jej objetosci.
W konsekwencji dochodzi do gromadzenia sie miekkiej nieumineralizowanej tkanki kostnej
oraz zmniejszenia jej wytrzymatosci. Odpowiednikiem osteomalacji u dzieci jest krzywica. OM
najczesciej zwigzana jest z niedoborem witaminy D, wapnia badz fosforu (np. wtdrny zespét
Fanconiego w przebiegu leczenia tenofovirem). Klinicznie dominujg uogdlnione bdle kostne
o charakterze statym nasilajgce sie podczas obcigzenia kosci oraz ostabienie miesni konczyn —
gtéwnie proksymalnych.

TABELA 1.

STEZENIA WITAMINY D: SUPLEMENTACJA/LECZENIE

Poziom 25(0OH)D w surowicy Stopien niedoboru S:MZ“(’I Zle/c;)nicza Z:VZ(Z S;Z);”akty czna
<10 ng/ml <25 nmol/I ciezki 5.000 - 10.000 -

10-20 ng/ml 25-25 nmol/I Sredni 2.000 - 3.000 -

g/ml 50-75 nmol/I lekki 2.000 - 3.000 -

30-80 ng/ml 75-200 nmol/I stezenie optymalne - 800 —-1.000

>100 ng/ml >250 nmol/I stezenie toksyczne - -

Zgodnie z rekomendacjg EACS i PTN AIDS nalezy okresli¢ stezenie 25(0OH)D; we krwi w mo-
mencie diagnozy zakazenia HIV oraz powtarza¢ badanie w razie wystepowania czynnikdw
ryzyka jej niedoboru. Przy stwierdzeniu niedoboru zaleca sie stosowanie wyzszych (leczni-
czych) dawek wit. D od 2000-3000 |U/dobe w lekkich i $rednich niedoborach do 5000-10000
IU/dobe w ciezkich niedoborach w okresie od jednego do trzech miesiecy fgcznie z podawa-
niem preparatéw wapnia 1-1,2 g/dobe. Po osiggnieciu optymalnego stezenia nalezy zmniej-
szy¢ dawke wit. D do podtrzymujacej pod kontrolg stezania wapnia i PTH (parathormonu)
w surowicy [6].

33.3. (OSTEONEKROZA — JALOWA MARTWICA KOSCI

Osteonekroza spowodowana jest zawatem nasady kostnienia kosci dtugich powodujgcym
okotostawowe dolegliwosci bélowe ustepujgce po odpoczynku, nieznaczne ograniczenie za-
kresu ruchéw, przy prawidtowych parametrach laboratoryjnych.

Patomechanizm jest niejasny zwigzany zaréwno z zakazeniem HIV i/lub leczeniem cART.
W okoto 85% przypadkow dotyczy gtowy kosci udowej jedno lub obustronnie
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Czynniki ryzyka:

e zaawansowane zakazenie HIV (niska liczba CD4+)

e steroidoterapia

e starszy wiek, naduzywanie alkoholu/narkotykdw, hiperlipidemia

Diagnostyka i monitorowanie — badania obrazowe: MRI/Rtg

Leczenie pod kontrolg ortopedyczna:
e Zachowawcze: odcigzenie zajetych stawow, leki przeciwbdlowe

e Chirurgiczne: dekompresja rdzenia z przeszczepami kostnymi we wczesnych stadiach
choroby, catkowita wymiana stawu w zaawansowanych przypadkach[10].

33.4. STANDARDY PTN AIDS DOTYCZACE POSTEPOWANIA
MONITORUJACEGO ZABURZENIA KOSTNE
U ZAKAZONYCH HIV

Podczas pierwszych wizyt zakazonego HIV nalezy oceni¢ ryzyko ztaman.
U oséb >40 roku zycia — skala FRAX (www.shef.ac.uk/FRAX)

U wszystkich oséb — ocena ryzyka w oparciu o wywiad uwzgledniajac:

o wiekiptec,

e sktonnos¢ do upadkoéw,

e przebyte ztamania niskoenergetyczne,

e ztamania osteoporotyczne u matki,

e uzywki (papierosy, alkohol)

e zazywanie lekdw obnizajgcych stezenie wapnia zwtaszcza takich jak: glikortykosteroidy,
heparyny, lit, leki przeciwpadaczkowe,

¢ inne choroby: przytarczyc, reumatoidalne zapalenie stawdéw, choroby zapalne przyzebia,
szpiczak mnogi, przerzuty nowotworowe do kosci, choroby jelit, niedoczynnos¢ gonad,

e podaz wapnia w diecie.

Badanie fizykalne:

e wzrost, waga, BMI (body mass index),
e ocena sylwetki,

e ocena sity miesniowej,

e proba Romberga.
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Badania dodatkowe:

ocena gospodarki wapniowo-fosforanowej: wapn, fosfor w surowicy i moczu, fosfataza zasa-
dowa i poziom 25(0OH) vit. D w surowicy.

Przy podejrzeniu ztaman kompresyjnych w obrebie kregostupa lub boéléw kostnych — rtg kre-
gostupa/kosci lub MRI.

Ocene ryzyka ztaman/FRAX lub DXA w wybranych przypadkach zaleca sie powtarza¢ bezpo-
$rednio przed leczeniem cART i co 2 lata wszystkim pacjentom HIV (+) niezaleznie od leczenie
antyretrowirusowego [9].
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34 CHOROBY NEREK
U PACJENTOW ZAKAZONYCH HIV

Wprowadzenie

Skuteczne ttumienie replikacji wirusa HIV przez leki antyretrowirusowe (ARV) i nastepujgca
odbudowa immunologiczna zmniejszajg bardzo znacznie ryzyko wystepowania infekcji opor-
tunistycznych i nowotwordéw, co powoduje istotne przedtuzenie zycia pacjentéw zakazonych
HIV. Wraz z obnizeniem liczby zgondéw z powodu AIDS szybkie rozpoznawanie i leczenie cho-
rob nie zwigzanych z AIDS staje sie jeszcze bardziej istotne.

Choroby nerek czesto wystepujg u pacjentow zakazonych HIV. Zaobserwowano, ze nieprawi-
dtowa funkcja nerek wystepuje nawet u 30% zakazonych HIV (1). Biatkomocz lub podwyzszo-
ne stezenie kreatyniny sg niezaleznymi czynnikami szybszej progresji do AIDS (2), a wystgpie-
nie choroby nerek u oséb HIV+ wigze sie z 2,5 krotnym wzrostem czestosci zgondw (3). We-
dtug niektérych autoréw u pacjentéw HIV+ choroby nerek stanowia trzecig co do czestosci
przyczyne zgondw po AIDS i chorobach watroby (4). Inni autorzy podkreslaja jednak, ze po-
mimo nefrotoksycznego dziatania lekéw antyretrowirusowych czestos¢ wystepowania niewy-
dolnosci nerek i zgondw z tego powodu zmniejsza sie wraz z czasem leczenia cART (5).

34.1. CHOROBY NEREK U PACJENTOW HIV+

Patologie nerek u pacjentéw HIV+ mozna podzieli¢ na:
e choroby nie zwigzane z zakazeniem HIV
e choroby bedgce skutkiem zakazenia innymi wirusami
e HCV (btoniasto-rozplemowe zapalenie ktebkdw, krioglobulinemia)
e HBV (btoniasto-rozplemowe zapalenie ktebkéw, nefropatia btoniasta, IgA nefro-
patia)
e Parvovirus B19
¢ infekcje oportunistyczne (np. gruzlica)
e choroby nie zwigzane z zakazeniem HIV
e polekowe uszkodzenie nerek

304 | zasady opieki nad osobami zakazonymi HIV



34.1.1. Choroby bedace skutkiem zakazenia HIV

Do choréb nerek bedgcych skutkiem zakazenia HIV nalezy:

e HIVAN (HIV Associated Nephropathy)

e zapalenie ktebkow z kompleksami immunologicznymi zwigzane z HIV
e ,toczniopodobne”
e nefropatia IgA

e mikroangiopatia zakrzepowa zwigzana z HIV

34.1.1.1. HIVAN

HIVAN jest najczestszg chorobg z tej grupy, pojawia sie pdZzno w przebiegu zakazenia HIV,
zazwyczaj przy wartosciach CD4 <200 kom/ul. Wystepuje przede wszystkim u oséb rasy czar-
nej. Podatnos¢ ta jest genetycznie uwarunkowana. Ocenia sie, ze ryzyko zachorowania pa-
cjentdw pochodzenia afrykanskiego jest 12 razy wyzsze niz osob rasy kaukaskiej. W Stanach
Zjednoczonych HIVAN jest trzecig co do czestosci przyczyng niewydolnosci nerek u oséb rasy
czarnej w wieku 20-64 lata (6). Obraz kliniczny typowy dla HIVAN to: nasilony biatkomocz typu
nerczycowego (>3 g/dobe) i gwattowny przebieg, przy braku leczenia szybko prowadzgcy do
kranicowej niewydolnosci nerek (tygodnie — miesigce od chwili rozpoznania). Osad moczu jest
zwykle prawidtowy. W badaniu fizykalnym nie stwierdza sie obrzekdw i nie ma nadcisnienia
tetniczego, co sugeruje, ze HIVAN moze byc¢ zespotem utraty soli.

W patogenezie HIVAN kluczowa role odgrywa nieprawidtowa reakcja podocytdw na biatka
HIV-1. Podocyty — trzewne komorki nabtonkowe otaczajgce kapilary ktebka — sg komérkami
ostatecznie zréznicowanymi, nie proliferujgcymi. Zakazenie HIV powoduje u nich utrate mar-
keréw zrdznicowania, co prowadzi do proliferacji tych komérek. Udowodniono udziat genéw
nef i vpr wirusa w tym procesie. Przyczyng HIVAN jest wiec gtéwnie zakazenie nerki. Niedobor
immunologiczny odgrywa mniejszg role. Obecnosé HIV-1 stwierdzono w komdrkach nabton-
kowych nerki metodg hybrydyzacji in situ oraz metodg PCR DNA in situ. Dotyczyto to rowniez
pacjentéw z niewykrywalng wiremig HIV. Dowodzi to, ze nerka stuzy jako rezerwuar wirusa,
ktory moze sie w niej namnazac.

Obraz kliniczny nie jest wystarczajgcy do rozpoznania HIVAN. Nie ma markeréw serologicz-
nych pomocnych w diagnostyce. Badanie USG wykazuje nerki powiekszone lub wielkosci pra-
widtowej. Konieczne jest wiec wykonanie biopsji nerki. Praktyka kliniczna dowodzi, ze tylko
u50% oséb podejrzanych o HIVAN badanie histopatologiczne potwierdza to rozpoznanie.
U pozostatych pacjentéw wykrywa sie inne choroby nerek.

W leczeniu HIVAN wazng role odgrywa wtgczenie cART oraz inhibitory ACE i blokery receptora
dla angiotensyny. Stosowane sg réwniez sterydy.

34.1.1.2. Zapalenia ktebkow nerkowych zwigzane z HIV.

Istotg choroby jest proliferacja i odktadanie sie fibrynoidu. W nefropatii IgA kragzace immuno-
kompleksy sktadajg sie z immunoglobulin A reagujgcych z immunoglobulinami G skierowany-
mi przeciw gp 41 lub z immunoglobulinami M skierowanymi przeciw p24 (7. Nefropatia ta
moze wynika¢ z zaburzonej immunoregulacji w odpowiedzi na stata produkcje przeciwciat
anty HIV. Klinicznie wystepuje proteinuria z mikroskopowg hematurig. Progresja choroby jest
szybsza, niz w nefropatiach IgA nie zwigzanych z HIV.
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34.1.1.3. Mikroangiopatia zakrzepowa zwiqgzana z HIV

Obraz kliniczny jest zréznicowany — od nieznacznego uszkodzenia nerek do ostrej niewydolno-
$ci wymagajacej dializ. Zazwyczaj towarzyszg choroby wskaznikowe.

Przyczyng jest uszkodzenie s$rodbtonkéw drobnych naczyn przez wirusa HIV (bezposredni
efekt cytopatyczny), a takze prozapalne dziatanie cytokin. Prowadzi to do aktywacji ptytek
krwi, trombocytopenii i mikroangiopatycznej niedokrwistosci hemolitycznej. Obserwuje sie
zwyzke stezenia bilirubiny posredniej, LDH, kreatyniny oraz proteinurie i mikroskopowy
krwinkomocz. Nie ma laboratoryjnych cech DIC (8)

Leczenie obejmuje wtgczenie cART, plazmafereze i ew.sterydy.

34.1.2. Uszkodzenie nerek zwigzane z lekami

Dla lekarza praktyka wazna jest mozliwos¢ wystgpienia toksycznego uszkodzenia nerek zwig-
zanego z lekami. Moze to by¢:

e ostra martwica nerek (pentamidyna, foscarnet, cidofowir, amfoterycyna B, aminoglikozydy)
e kamica nerkowa (indynawir)

e Srédmigzszowe zapalenie nerek (indynawir, biseptol)

e zespdt Fanconiego (tenofowir — TDF)

Zespot Fanconiego w przebiegu leczenia TDF pojawia sie bardzo rzadko. Zwykle wystepuje
u chorych z niskim ciezarem ciata, wspétistniejgcymi juz chorobami nerek i stosowanymi row-
nocze$nie innymi lekami nefrotoksycznymi. Czesciej obserwowano jego wystepowanie przy
potaczeniu TDF z rytonawirem (RTV).

Zespot ten charakteryzuje sie uszkodzeniem cewek blizszych, a klinicznie objawia sie wysta-
pieniem odwodnienia, polidypsji i polifagii.

W badaniach dodatkowych obserwuje sie biatkomocz cewkowy, cukromocz z prawidtowym
stezeniem cukru we krwi, podwyzszenie stezenia kreatyniny, hypofosfatemie, hypokalcemie,
hyperfosfaturie, kwasice z prawidtowg lukg anionowa.

Objawy sg odwracalne po odstawieniu TDF. U pacjentéw z nefropatig lek ten jest przeciw-
wskazany jedynie w niewydolnosci nerek spowodowanej TDF.

Oprécz wystepowania zespotu Fanconiego leczenie TDF wigze z wiekszym, w poréwnaniu do
leczenia innymi lekami antyretrowirusowymi, spadkiem eGFR, ale jak do tej pory nie stwier-
dzono iz skutkuje to z czestszym wystepowanie schytkowej niewydolnosci nerek (za kroétki
okres obserwac;ji?, a moze wieksze obnizanie czynnosci nerek wystepuje w pierwszych latach
leczenia, a pozniej TDF nie ma juz niekorzystnego wptywu na eGFR?). W trakcie leczenia in-
nymi lekami ARV réwniez obserwowano obnizanie eGFR. W badaniu Eurosida (9) kazdy do-
datkowy rok stosowania terapii z uzyciem TDF zwiekszat ryzyko obnizenia eGFR o 16%,
w przypadku LPV/r o 8%, ATV 0 22%, IDV o 11%, ATV+TDF o 41%. Po 12 miesigcach od prze-
rwania leczenia TDF czestos¢ wystepowania nieprawidtowej czynnosci nerek byta taka sa-
ma jak u oséb nie leczonych TDF.
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32.2. OCENA STOPNIA USZKODZENIA NEREK

Do oceny stanu nerek stuzg pomocnicze wzory i tabele. Stezenie kreatyniny moze by¢ mierni-
kiem nieprecyzyjnym u kobiet, oséb bardzo szczuptych, po amputacji koriczyny, z chorobami
watroby, stagd propozycja postugiwania sie klirensem kreatyniny (KK) wg wzoru Cockrofta-
Gaulta lub ocenag filtracji nerkowej (MDRD GFR).

KK = (140 — wiek) x masa ciata (x 0,85 u kobiet)
72x stez. kreatyniny w surowicy

-1,154

MDRD GFR = 186 x (stez. kreatyniny w sur) x (wiek) % (x0,85 u kobiet)

Najlepiej aby poziom kreatyniny byt wystandaryzowany przy uzyciu kalibratora wykazujgcego
spdjnos¢ pomiarowg ze wzorcem zbadanym metodg ID MS (isotope dilution mass spectrosco-
py) — wtedy na poczgtku wzoru zamiast 186 powinno by¢ 175.

Inny wzor szacujacy GFR opracowany przez CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology
Collaboration), jak réwniez wzory oparte na ocenie stezenia cystatyny C moga w niedtugim
czasie wejs¢ do rutynowej praktyki, gdyz aktualne prace wskazujg, ze u pacjentéw HIV+ precy-
zyjniej okreslajg GFR (10).

TABELA 1.
OCENA USZKODZENIA NEREK W PRZEWLEKtEJ CHOROBIE NEREK (>3 M-CE)
Stopien GFR ml/min/1,73 m* Opis
1 powyzej 90 Uszkodzenie nerek bez spadku GRF
2 60-89 Uszkodzenie nerek i maty spadek GRF
3a 59-45 Sredni spadek GRF
3b 44-30
15-29 Znaczny spadek GRF
5 ponizej 15 Niewydolnosé nerek (dializy, transplantacja)

Podziat stopnia 3 na 3a i 3b wigze sie z udowodnionym zwiekszonym ryzykiem zgondw i zda-
rzen sercowo-naczyniowych przy eGFR <45 ml/min/1,73 m’. Przy kazdym stopniu uszkodzenia
nerek gdy wystepuje biatkomocz nalezy dodac¢ litere p (11,12,13).

Ocena biatkomoczu

a) Metoda pétilosciowa:
1+ (ok.30 mg/dl)
2+ (0k.100 mg/dl)
3+ (>100 mg/dl)

b) llos¢ biatka w dobowej zbidrce moczu

c) Stosunek biatka do kreatyniny (w mg) w porannej prébce moczu (wynik jest analogiczny
do ilosci biatka w dobowej zbidrce moczu w g)
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34.3. DIALIZY | TRANSPLANTACJA NEREK

Chorzy, u ktérych wystgpi kraricowa niewydolnos¢ nerek (end stage renal disease — ESRD)
powinni by¢ wtgczeni do programu dializ na tych samych zasadach co pacjenci HIV(-).

Skutecznos¢ dializy otrzewnowej i hemodializy jest porownywalna. Jednak u pacjentéw zaka-
zonych HIV hemodializa wydaje sie by¢ bezpieczniejsza. Rokowanie co do przezycia dializowa-
nych chorych zakazonych HIV jest gorsze niz u chorych HIV(+) nie wymagajacych dializ i gorsze
niz u dializowanych chorych HIV(-).

Alternatywa dializ jest przeszczep nerki. Zakazenie HIV nie jest obecnie uwazane za przeciw-
wskazanie do transplantacji i wiele o$rodkéw na Swiecie wykonuje te zabiegi. Wobec ograni-
czonej dostepnosci narzagdow do przeszczepu, do operacji kwalifikuje sie osoby, u ktorych
szansa na powodzenie jest najwieksza. Wymagana jest dobra wspdtpraca pacjenta, CD4 po-
wyzej 200 kom/ul, niewykrywalna wiremia HIV, brak zakazen oportunistycznych, abstynencja
narkotykowa, ewentualnie program metadonowy.

Wyniki przeszczepiania nerek u pacjentéw HIV(+) sg zachecajace. Kilkuletnie obserwacje oséb
HIV+ po transplantacji nerek wskazujg, ze u tych chorych utrzymuje sie supresja wiremii HIV
i nie spada liczba limfocytéw CD4. Chociaz wstepne wyniki wskazywaty na podobne (14)
a nawet dtuzsze (15) przezycie przeszczepu u pacjentéw HIV+, nowe prace tego nie potwier-
dzajg. Najnowsze doniesienia oparte na analizie duzych grup badanych wykazujg, ze u pacjen-
téw HIV+ po transplantacji obserwuje sie dtuzszy czas do podjecia funkcji przez przeszczep,
czestsze reakcje odrzucania, nieco krétszy czas przezycia przeszczepu (16). Dotyczy to zwtasz-
cza pacjentdw z koinfekcjg HIV/HCV (17).

Ponadto nalezy pamieta¢ o potencjalnych interakcjach pomiedzy lekami ARV a lekami immu-
nosupresyjnymi. Na przyktad jesli w sktad cART wchodzi inhibitor proteazy, dawke cyklospo-
ryny nalezy zmniejszy¢é o 85%. Przy podawaniu nienukleozydowych inhibitoréw odwrotnej
transkryptazy (NNRTI) nie ma takiej potrzeby.

34.4. INNE UWAGI

Nalezy pamietac¢ ze nukleozydowe inhibitory odwrotnej transkryptazy (NRTI) i TDF wydalajg
sie drogg nerek. Cze$¢ produktu eliminowanego tg drogg wynosi od 50% do prawie 100%).
W przypadku niewydolnych nerek istnieje koniecznos¢ zmniejszenia dawki leku w zaleznosci
od klirensu kreatyniny. Wyjatkiem jest metabolizowany w watrobie abakawir, ktére go dawki
nie wymagaja redukcji w przypadku niewydolnosci nerek.

TDF i azydotymidyna (AZT) nie sg wskazane u pacjentéw z ciezkim uszkodzeniem nerek (kli-
rens kreatyniny <30 ml/min).

U pacjentow z przewlektg choroba nerek bardzo wazne jest utrzymanie optymalnego cisnienia
krwi (11,12,13). Nalezy unikaé RR skurczowego <120 gdyz tak niskie ci$nienie krwi wigze sie
z pogorszeniem rokowania i zwiekszong liczbg zgonéw (18,19). Docelowe wartosci RR zgodne
z zaleceniami towarzystw nefrologicznych przedstawiono ponizej w rekomendacjach.

Ponadto u chorych z chorobami nerek zaleca sie modyfikacje trybu zycia oraz zaprzestanie
palenia papierosow. Udowodniono ze nikotynizm sprzyja progresji choroby nerek (20).
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34.5. REKOMENDACJE PTN AIDS DOTYCZACE CHOROB NEREK
U PACJENTOW ZAKAZONYCH HIV

1. Badanie ogdlne moczu, stezenia kreatyniny i ocena filtracji ktebuszkowej
®  po rozpoznaniu zakazenia HIV
e przed wigczeniem cART

2. U pacjentéw nie leczonych cART badanie moczu na obecnos$¢ biatka oraz stezenie i klirens
kreatyniny raz w roku

3. U pacjentow nie leczonych cART badanie moczu na obecnos$¢ biatka oraz stezenie i klirens
kreatyniny 2x w roku u 0séb ze zwiekszonym ryzykiem choréb nerek tzn:

® rasy czarnej

ez chorobami nerek w rodzinie

ez koinfekcjg HCV lub HBV

e 7 cukrzycy, z nadcisnieniem tetniczym

e 7z CD4 <200 kom/ul, z wiremig HIV >4000 kopii/ml

e stosujacych leki potencjalnie nefrotoksyczne

U pacjentéw leczonych ARV ocena klirensu kreatyniny i badanie ogélne moczu co 3-6 miesie-

cy. Przy stwierdzeniu obecnosci biatkomoczu ocena stosunku biatka do kreatyniny w porannej
probce moczu.

4. TDF a choroby nerek

Przed wtgczeniem TDF oznaczy¢ klirens kreatyniny i stezenie fosforandw. Kontrola ww. badan:
co miesigc w pierwszym roku leczenia, potem co 3 miesigce. Jesli klirens kreatyniny spadnie
<50 ml/min, a stezenie fosforanéw <1,5 mg/dl (0,48 mmol/I)

e powtdrzyé badania w ciggu tygodnia
e ocenic stezenie glukozy w surowicy i w moczu
e dostosowac dawke leku do klirensu kreatyniny

Jesli klirens kreatyniny spadnie <50 ml/min, a stezenie fosforanéw <1,0 mg/dl (0,32 mmol/I)
rozwazy¢ odstawienie TDF. Unika¢ stosowania TDF razem z innymi lekami potencjalnie nefro-
toksycznymi.

5. U pacjentéw leczonych IDV lub ATV podaz ptyndw przynajmniej 1,5 I/d, badanie ogdlne
moczu i USG j.brzusznej w razie podejrzenia kamicy nerkowej.

W przypadku rozpoznania kamicy intensyfikacja nawodnienia lub odstawienie leku.

6. U pacjentéw z niewydolnoscig nerek dostosowanie dawek NRTI do klirensu kreatyniny
(wg tabel)

7. W przypadku stwierdzenia u pacjenta utrzymujgcego sie biatkomoczu wykonanie USG i
biopsji nerki (nefrolog)

8. Rozpoznanie HIVAN lub innego zespotu zaleznego od zakazenia HIV powinno by¢ powo-
dem do wtgczenia cART

9. W przypadku wtérnych nefropatii (HBV, HCV) leczenie choroby wywotujgcej
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10.

11.

12.
13.

14.

15.

U pacjentéw z CKD, jedli tylko jest mozliwe utrzymanie RR <140/90 mmHg, unikanie RR
<120 mmHg (docelowe RR skurczowe 139-120 mmHg, rozkurczowe <90 cmHg). Celem
obnizenia RR najlepiej stosowac inhibitory ACE i blokery AT1. Unikanie stosowania bloke-
row kanatu wapniowego przy leczeniu inhibitorami proteazy.

U pacjentdow z CKD i cukrzyca lub proteinurig >1,0 g/24 h utrzymanie RR <130 mmHg
(120-130 rozkurczowe <80 mmHg).

Wskazane zaprzestanie palenia papieroséw.

Woczesne kierowanie pacjentéw do poradni nefrologicznej, (przy biatkomoczu >300
mg/dobe lub klirensie kreatyniny <60 ml/min/1,73m?)

Kierowanie chorych z kranncowg niewydolnoscig nerek na dializy. W praktyce ci pacjenci
juz wczesniej powinni by¢ objeci opiekg nefrologa

Kwalifikowanie do przeszczepu nerki chorych spetniajgcych nastepujgce kryteria:
skuteczne leczenie cART przez co najmniej p6t roku (wiremia HIV <50 kopii/ml, CD4 >200
kom/ul)

mozliwe opcje terapeutyczne w przysztosci (opornos¢ na mniej niz 3 klasy lekow)
nieobecnos¢ chordb definiujgcych AIDS

nieobecnos¢ marskosci watroby

nieobecnos$¢ replikacji HBV i czynnego zapalenia HCV (najpierw wigczy¢ leczenie
p/wirusowe)

abstynencja narkotykowa (2 lata), ewentualnie program metadonowy
dobra wspdtpraca chorego
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Dorota Rogowska-Szadkowska ® Zbigniew lzdebski

ZDROWIE SEKSUALNE OSOB ZYJACYCH Z HIV.
PROFILAKTYKA TRANSMISJI HIV PODCZAS
OPIEKI NAD OSOBAMI SEROPOZYTYWNYMI

Wprowadzenie

Przez wiele lat epidemii AIDS niemal nie wspominano o zyciu seksualnych oséb zyjacych z HIV.
Dopiero po wprowadzeniu do stosowania skojarzonej terapii antyretrowirusowej, po radykal-
nej poprawie rokowania osdb zakazonych HIV zaczeto zwracaé wiekszg uwage na seksualnosc
0s6b zyjacych z HIV.

W polskim systemie opieki medycznej lekarz leczacy jest gtownym Zzrdodtem wiedzy o zdrowiu
i wsparciem dla ludzi zyjacych z HIV. Dobre relacje z lekarzem leczagcym poprawiajg znaczaco
jakosc¢ zycia pacjentéw. Jednak kwestie dotyczace seksualnosci pacjentéow rzadko sg podno-
szone przez lekarzy, nie tylko polskich. Lekarze nie rozmawiajg ze swoimi pacjentami o ich
zyciu seksualnym z wielu powoddéw, miedzy innymi z obawy o niezrecznos$¢ takiej sytuacji,
z braku wiedzy dotyczacej seksualnosci cztowieka, a takze braku czasu [1]. Z kolei pacjenci nie
sg sktonni do rozméw o swoich problemach zwigzanych z aktywnoscig seksualng. W dodatku
w poczatkach epidemii HIV/AIDS wraz z przekazaniem informacji o zakazeniu ludziom zyjgcym
z HIV méwiono, ze nie bedg mogli juz uprawiac seksu [2].

Zaburzenia sfery zycia seksualnego oséb zyjgcych z HIV mogg miec¢ wiele konsekwencji. Mogg
wplywac na stosowanie sie pacjentow do zalecen zwigzanych z przyjmowaniem lekéw antyre-
trowirusowych, co z kolei moze prowadzi¢ do nieskutecznosci wirusologicznej terapii, wzrostu
poziomu wiremii w wydzielinach narzadéw ptciowych, a to moze zwiekszac¢ ryzyko przeniesie-
nia zakazenia HIV na partneréw seksualnych [3, 4]. Wérdd oséb zyjgcych z HIV krazg informa-
cje o tym, ktore leki antyretrowirusowe powodujg dysfunkcje seksualne, a ktore przyczyniajg
sie do ich zmniejszenia. To takze moze powodowac niestosowanie sie do zalecen zwigzanych
z przyjmowaniem lekédw antyretrowirusowych. W literaturze medycznej pojawiajg sie infor-
macje o czestych dysfunkcjach seksualnych u pacjentéw leczonych HAART, przy czym mogg je
powodowacé wszystkie leki antyretrowirusowe, szczegdlnie inhibitory proteazy [5]. Mezczyzni
doswiadczajacy zaburzen erekcji mogg przyjmowaé leki nalezgce do inhibitoréw 5-fosfo-
diesterazy (sildenafil, tadalafil, wardenafil), bez wiedzy lekarza [6], co moze powodowac far-
makologiczne interakcje z lekami antyretrowirusowymi [7].
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W ostatnich latach pojawita sie koncepcja ,,pozytywnej prewencji”, w ramach ktérej powinno
sie wspiera¢ prawo ludzi zyjgcych z HIV do prowadzenia zdrowego zycia seksualnego, stwarzac
dostep do strategii wpierajacych i chronigcych te sfere zycia, zapobiegac i leczy¢ choroby
przenoszone drogg pfciowg i utrzymywac dobry stan zdrowia przy pomocy lekéw antyretrowi-
rusowych [8]. Pozytywna prewencja powinna polegac tez na przyznaniu przez ludzi zyjgcych
z HIV, iz odgrywajg kluczowa role w kontrolowaniu epidemii i zapobieganiu transmisji HIV na
innych, za$ oni sami majg takze prawo do zdrowia i bezpieczniejszego seksu. Jednak by madc
korzystaé z przyjemnosci bezpieczniejszego seksu ludzie zyjacy z HIV powinni otrzyma¢ eduka-
cje dotyczacag zdrowia seksualnego, ryzyka nadkazenia (superinfekcji), prawdopodobienstwa
transmisji HIV na partneréw seksualnych — statych i przypadkowych, a takze pomoc w nabyciu
umiejetnosci negocjowania bezpieczniejszych kontaktéw seksualnych, powinni mie¢ tez do-
step do prezerwatyw, lubrykantow, a takze informacji, jak ich uzywac.

35.1. DANE EPIDEMIOLOGICZNE

W Polsce dane dotyczgce epidemiologii HIV s3 ciggle niekompletne. W 2008 r. zarejestrowano
808 przypadkow zakazen HIV. W poréwnaniu z 2007 r. wzrdst udziat zakazen nabytych w dro-
dze kontaktéw seksualnych miedzy mezczyznami — z 6,06% ogdtu zakazen do 31% przypad-
kow o znanej drodze zakazen. Jednak dla wiekszosci osdb, u ktérych rozpoznano zakazenie
(80,4%) brak byto informacji o prawdopodobnej drodze zakazenia [9]. Wiekszos$¢ zakazen
rozpoznano u osob w wieku od 20 do 39 lat — 68,5%, a wiec w wieku, w ktorym aktywnosc
seksualna jest najwieksza. Jednak, miedzy innymi dzieki inhibitorom fosfodiesterazy, aktyw-
no$¢ seksualna starszych wiekiem mezczyzn takze jest wieksza. Prawie 20% zgtoszonych
w 2008 r. zakazen dotyczyto kobiet, ktérych tez dotyczy¢ moga zaburzenia funkcji seksualnych
[10].

35.2 ZALECENIA POLSKIEGO TOWARZYSTWA NAUKOWEGO AIDS
DOTYCZACE ZDROWIA SEKSUALNEGO OSOB ZYJACYCH Z HIV

Rozmowy o seksualnosci osdb zyjacych z HIV pozwalajg zmniejszy¢ negatywne skutki psycho-
logiczne zakazenia, poprawiajg jako$¢ zycia, wptywajg na bardziej Swiadome podejmowanie
decyzji dotyczgcych aktywnosci seksualnej i prokreacji, a takze przyczyniajg sie do zmniejsze-
nia liczby nowych zakazen.

Lekarz leczacy pacjentke/pacjenta zyjgcego z HIV powinien modyfikowa¢ jego styl zycia: jego
nawyki dotyczace zywienia i aktywnosci fizycznej, w celu zapobiegania ewentualnym péznym
dziataniom ubocznym HAART, ale takze styl zycia seksualnego, by umozliwi¢ bezpieczniejsze
zachowania w interesie pacjentki/pacjenta i jego partneréw seksualnych.

35.2.1. Wywiad dotyczacy zdrowia seksualnego

Podczas zbierania wywiadu niezbedne jest stworzenie w gabinecie atmosfery sprzyjajgcej
rozmowie na tematy trudne dla obu stron. Powinna sie ona odbywaé przy zamknietych
drzwiach, nie powinny w niej przeszkadzac inne osoby czy telefony, a lekarz powinien sie
koncentrowac na tym, co mowi pacjent.
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Rozmowa o seksualnosci pacjenta powinna sie odbywac bez pospiechu — wazne jest danie
pacjentce/pacjentowi czasu na znalezienie wtasciwych stéw do wyrazenia uczué, emocji, obaw.

Niezwykle wazne jest zachowanie empatii. Nigdy nie powinno sie oceniaé pacjentki/pacjenta.

Zagadnienia, ktére powinny zosta¢ omowione podczas zbierania wywiadu:

a) rola seksu w zyciu pacjentki/pacjenta — przed i po zakazeniu,

b) orientacja seksualna:

e czy pacjentka/pacjent miat kontakty seksualne z kobietami? mezczyznami? czy zaréwno
z kobietami i mezczyznami?

e wlasna ocena swojej orientacji seksualnej: heteroseksualna, homoseksualna, biseksualna
(wtasna ocena orientacji nie musi sie pokrywac z zachowaniami seksualnymi).

c) zachowania seksualne:
e posiadanie statego partnera/partnerki seksualnej:
e zwigzek formalny/nieformalny,
e od jak dawna,
e posiadanie dzieci lub chec ich posiadania,
e czestos¢ kontaktéw seksualnych w ciggu jednego tygodnia,
e opinia na temat bezpieczniejszego seksu, bezpieczniejszych aktywnosci seksualnych,
e czestos¢ bezpieczniejszych kontaktdéw seksualnych,
e stosowanie (lub nie) antykoncepcji,
e liczba partneréw seksualnych w przesztosci,
e liczba partneréw seksualnych w ciggu ostatniego roku.
d) ewentualne problemy pojawiajgce sie podczas kontaktéw seksualnych (dysfunkcje seksualne),
e) zadowolenie, satysfakcja z zycia seksualnego,
f) styl radzenia sobie ze stresem,

g) szacowany poziom poszukiwania wrazen (potrzeby stymulacji).

35.2.2. Profilaktyka zakazen HIV

a) czy po rozpoznaniu zakazenia HIV nastgpity jakies zmiany w Pani/Pana zachowaniach
seksualnych?

b) czy partnerzy seksualni zawsze wiedzg o Pani/Pana zakazeniu HIV?
c) w jaki sposdb chroni Pani/Pan swoich partneréw/partnerki seksualne przed HIV?

d) czy kontakty seksualne z partnerem/partnerka zakazong HIV sg w petni bezpieczne?

35.2.3. Edukacja pacjenta

Pacjentka/pacjent w momencie rozpoznania zakazenia na ogo6t nie ma podstawowych infor-
macji o HIV/AIDS, czesto nie ma tez podstawowych informacji o seksualnosci cztowieka.

Dlatego niezbednym jest dostarczenie mu niezbednych wiadomosci o:
e drogach przenoszenia HIV,

e rodzajach aktywnosci seksualnej wigzgcych sie z ryzykiem przeniesienia HIV na partner-
ke/partnera seksualnego,
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e sposobach zmniejszania ryzyka zakazenia HIV w kontaktach seksualnych,
¢ mozliwosci nadwazenia (superinfekcji),
e zasadach etycznej i prawnej odpowiedzialno$ci za bezpieczenstwo swoje i partnerki/part-

nera seksualnego — w tym o koniecznosci poinformowania partnera/partnerki o swoim
statusie serologicznym.

Wskazane jest takze wyjasnienie kwestii zwigzanych z terapig antyretrowirusowa, gdyz wielu
pacjentéw boi sie jej rozpoczecia przede wszystkim z obawy o wystgpienie lipo dystrofii (11),
a takze krgzgcych w srodowisku osdb zyjgcych z HIV opinii o wptywie lekdw antyretrowiruso-
wych na potencje.

Wazne jest takze prostowanie mitéw dotyczacych seksu, krgzgcych w populacji ogdlnej i
wsrod pacjentéw, jak przekonanie, ze zakazenie HIV uniemozliwia realizacje potrzeb seksual-
nych, poglad, iz prezerwatywy przepuszczajg HIV i plemniki, poczucie, ze ,niewykrywalna
wiremia” oznacza brak zakaznosci w kontaktach seksualnych, a takze spotykany takze w Pol-
sce poglad, ze HIV nie powoduje AIDS (12, 13).

35.2.4. Czestotliwos¢ prowadzenia rozméw o seksualnosci oséb zyjacych z HIV

Rozmowy dotyczace seksualnosci pacjentéw powinny by¢ prowadzone od poczatku objecia
opieka lekarska pacjenta zakazonego HIV, choé nie zawsze podczas pierwszej wizyty. Powinny
by¢ takze powtarzane w czasie kolejnych wizyt pacjenta. Zachowania dotyczgce seksu zmie-
niajg sie w czasie. Pacjent, ktory w szoku zwigzanym z rozpoznaniem zakazenia HIV deklaruje
chec¢ zachowania abstynencji seksualnej, wraz z oswajaniem sie, godzeniem z wtasnym statu-
sem serologicznym moze i na ogoét zmienia nastawienie do seksu.

Nie ma granicy wieku, ponizej lub powyzej ktérej seksualnosé nie dotyczy pacjentow.

Niezwykle istotnym jest przezwyciezenie istniejgcych uprzedzen panujgcych wsrdéd pracowni-
kéw opieki medycznej, zwtaszcza swiadczacych opieke i leczagcych osoby zyjgce z HIV. Szcze-
golnie niebezpieczne jest podzielane przez niektérych lekarzy przekonanie, iz nie ma sensu
mowi¢ o bezpieczniejszym seksie, bo i tak wielu pacjentéw nie bedzie przestrzegato zasad
z nim zwigzanych (6). Bezpieczniejsze zachowania seksualne chronig zaréwno naszych pacjen-
toéw, jak i bliskich im ludzi.

W uzasadnionych przypadkach wskazane jest korzystanie z konsultacji psychologdéw i seksu-
ologéw.
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Anita Olczak  Edyta Gragbczewska

KOBIETA ZAKAZONA HIV

W potowie lat osiemdziesigtych XX wieku, wsrdd chorych na AIDS w USA, kobiety powyzej 13
roku zycia stanowity jedynie 8%. Wedtug danych szacunkowych obecnie kobiety stanowig
potowe populacji zakazonych HIV na swiecie i 25% chorych na AIDS [1]. Przebieg zakazenia
oraz odpowiedz? na leczenie antyretrowirusowe jest niezalezna od ptci, obserwuje sie niewiel-
kie roznice w zakresie dziatan niepozadanych [2,3]. Nie ma odrebnych zalecen odnosnie wska-
zan do leczenia antyretrowirusowego oraz rekomendowanych lekéw z wyjatkiem kobiet
w okresie cigzy [4].

Ocena wstepna dotyczgca zaawansowania zakazenia HIV i schorzen towarzyszacych jest taka
sama u obu ptci. Wywiad wstepny powinien uwzglednia¢ aktywnos$¢ seksualng, ilos¢ i wiek
potomstwa, przebyte i/lub aktualnie leczone schorzenia narzadu rodnego, date ostatniej
miesigczki. U kobiet w wieku rozrodczym nalezy zebrac¢ informacje dotyczace profilu miesigcz-
kowania (wiek pierwszej i date ostatniej miesigczki, dtugos¢ cyklu miesigczkowego, obfitosc
krwawien) oraz stosowanych metod antykoncepcyjnych i planowania potomstwa. Zakazenie
HIV zwieksza ryzyko zakazen uktadu rodnego i raka szyjki macicy stad tez wszystkie pacjentki
niezaleznie od wieku powinny pozostawac pod statg opiekg doswiadczonego ginekologa [5,6]

Badanie wstepne kobiet po rozpoznaniu HIV

e test cigzowy

e badanie ginekologiczne z oceng cytologiczng

¢ badanie czystosci pochwy

e ocena narzagdow miednicy (usg)

e usg przezpochwowe

e badania w kierunku chordb przenoszonych drogg ptciowa

Badania cytologiczne

Wstepne badanie cytologiczne potgczone oceng czystosci pochwy nalezy wykonaé jak naj-
wczesniej po rozpoznaniu zakazenia HIV i nawet jesli wynik byt prawidtowy zaleca sie kontrole
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po szesciu miesigcach [4]. Termin kolejnych badan kontrolnych oraz ich czestotliwos$¢ sg uza-
leznione od wieku pacjentki, zaawansowania zakazenia HIV, obcigzen rodzinnych oraz wyniku
pierwszego badania cytologicznego [4-7].

Obecnos¢ w rozmazach cytologicznych atypowych komadrek gruczotowych (AGUS) lub atypo-
wych komadrek nabtonka wielowarstwowego ptaskiego (ASCUS) moze by¢ objawem rozwijaja-
cej sie srodnabtonkowej neoplazji szyjki macicy (CIN) i wymaga szerszej diagnostyki z kolpo-
skopig i biopsjg celowang [8-10]. Badanie cytologiczne cechuje sie wysokg czutoscia, a uzupet-
nione badaniem kolposkopowym umozliwia rozpoznanie wczesnych postaci neoplazji szyki
macicy [11].

TABELA 1.

HARMONOGRAM BADAN CYTOLOGICZNYCH KOBIET ZAKAZONYCHHIV

Sytuacja kliniczna Zalecenia

prawidtowy wynik cytologii 1 raz wroku

objawowe zakazenie HIV lub CD4 <200 2 razy w roku

ASCUS/LGSIL nie leczone co 4-6 miesiecy

kontrola po leczeniu dysplazji w pierwszym roku co 3-4 miesigce
nastepnie co 6 miesiecy

Wskazania do kolposkopii

¢ nieprawidtowy wynik badania cytologicznego z obecnoscig w rozmazach komoérek gruczo-
towych atypowych (AGUS) lub nieprawidtowych komédrek nabtonka wielowarstwowego
ptaskiego (ASCUS) [12],
e Nieprawidtowy wynik badania cytologicznego w przesztosci i brak leczenia z tego powodu
(LSIL — dysplazja matego stopnia, GSIL dysplazja duzego stopnia)
e Kontrola po leczeniu dysplazji szyjki macicy
e Kolposkopie nalezy rozwazy¢ rowniez u wszystkich pacjentek
ez potwierdzonym zakazeniem HPV[13]
e zliczbg limfocytow CD4 <200 k/ul [14]

36.1. ZAKAZENIA DROG RODNYCH

Leczenie wszystkich schorzen narzadu rodnego powinno byé prowadzone przez specjaliste
ginekologa

36.1.1. Zapalenia pochwy

Prawidtowa mikroflora pochwy jest zdominowana przez tlenowe i fakultatywnie beztlenowe
pateczki z rodzaju Lactobacillus (L. acidofillus, casei, brevis, plantarum, fermentatum), ktére
pokrywajg scisle nabtonek, zapewniajg kwasny odczyn mikrosrodowiska, stymulujg uktad
immunologiczny, a ich produkty przemiany materii, a zwtaszcza H,0,, hamujg rozwdj bakterii
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chorobotwérczych. Zaburzenia mikroflory pochwy zwane bakteryjng waginozg (BW) s3 naj-
czestszg przyczyng uptawow oraz zwiekszajg ryzyko powiktan po zabiegach ginekologicznych
i potozniczych. W ponad potowie przypadkow przebieg jest bezobjawowy lub skgpoobjawowy,
a chorobe rozpoznaje sie najczesciej jako towarzyszacg innym stanom patologicznym narzadu
rodnego [16,17].

36.1.2. Zapalenia szyjki macicy

Bakteryjne zapalenia szyjki macicy przebiegajg najczesciej bezobjawowo lub objawy przypo-
minajg zapalenie pochwy. Uszkodzenie mechanizméw ochronnych umozliwia szerzenie zaka-
zenia drogg wstepujacg. W konsekwencji prowadzi to do zmian zapalnych narzgdéw miednicy
mniejszej i powiktan potozniczych. Najczestszymi czynnikami etiologicznymi zapalenia szyjki
macicy sg Neisseria gonorrhea, Chlamydia trachomatis, Trichomonas vaginalis (TV) oraz HSV [18].

Leczenie zgodnie z rozpoznaniem mikrobiologicznym pod kontrolg specjalisty ginekologa

36.1.3. Grzybica pochwy (vulvovaginal candidiasis VVC)

W odrdéznieniu od wielu innych zakazen uktadu rodnego VVC nie jest zaliczana do STD i wyste-
puje niezaleznie od aktywnosci seksualnej. Szacuje sie, ze okoto 40% kobiet jest nosicielkami
Candida albicans, u 75% sposrod nich w ciggu catego zycia dochodzi do rozwoju grzybicy, a u 40-
-45% obserwuje sie wiecej niz 2 epizody. Zgodnie z klasyfikacjg zakazenia HIV (CDC 1993),
grzybica przewlekta, nawrotowa lub oporna na leczenie, jest zaliczana do schorzen kategorii B.
W badaniach prospektywnych wykazano, ze skuteczne leczenie grzybicy drég rodnych zmniej-
sza ponad trzykrotnie stezenie wiremii i trzykrotnie liczbe zakazonych komérek HIV w wydzie-
linie pochwowej [19, 20].

36.1.4. Rzesistkowica

Zakazenia Trichomonas vaginalis (TV) nalezg do najczesciej rozpoznawanych chordb przeno-
szonych drogg ptciowa. W 10-50% przebieg jest bezobjawowy, u 30% wystepujg pieniste,
zielonkawe uptawy. Zakazenie HIV nie zmienia przebiegu choroby i skutecznosci leczenia.
Rzesistkowica zwieksza natomiast zakazno$¢ kobiety z konfekcjg HIV/TV, nasilajagc miejscowg
replikacje. Skuteczne leczenie rzesistkowicy powoduje obnizenie stezenia HIV-RNA w dolnym
odcinku narzadu rodnego. Rzesistkowice rozpoznaje u 5-23% kobiet zakazonych HIV [21-23].
Leczenie w rozdziale Choroby przenoszone drogq ptciowg

36.1.5. Owrzodzenia narzadéw ptciowych

Etiologia tych zmian jest ztozona i poza Treponema pallidum, Herpes simplex (HSV) czy Ha-
emophilus ducreyi réwniez ich przyczyng mogg byc¢ inne drobnoustroje [24,25].

36.1.6. Zapalenia narzadéw miednicy mniejszej (PID — pelvic inflammatory disease)

Zmiany zapalne dotyczg gérnego odcinka narzadu rodnego: btony sluzowej trzonu macicy,
jajowodow, przymacicza, jajnikdw, moga byé powiktane ropniem jajowoddw lub jajnikéw oraz
zapaleniem otrzewnej miednicy mniejszej. Choroba rzadko wystepuje u kobiet nieaktywnych
seksualnie, w okresie cigzy i przed pokwitaniem. NajczesSciej zapalenie narzagddéw miednicy
mniejszej jest wynikiem zakazenia wstepujgcego z pochwy lub szyjki macicy, zakazenia szerzg-
cego sie przez ciggtos¢ z narzadow jamy brzusznej, a w okoto 10% przypadkow jest powikta-
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niem poronienia, tyzeczkowania jamy macicy lub wprowadzenia zakazenia w czasie innych
inwazyjnych zabiegow ginekologicznych. Sporadycznie przyczyng sg zakazenia krwiopochod-
ne. Wsréd czynnikow ryzyka wymienia sie: promiskuityzm, mtody wiek, bakteryjne zapalenie
pochwy, stosowanie antykoncepcyjnej wktadki wewngtrzmacicznej oraz niska liczba limfocy-
téw CD4 [26-28].

Najczestszym objawem sg bdle podbrzusza, goraczka >38°C, nieprawidtowe krwawienia z drég
rodnych, nieprawidtowa wydzielina z pochwy, bél podczas stosunkéw ptciowych. W obrazie
klinicznym moga dominowaé objawy ze strony przewodu pokarmowego (luzne stolce, zapar-
cia stolca, bolesne parcie na stolec) lub objawy dysuryczne. Najczestszg przyczyng zapalenia
narzgdéw miednicy mniejszej sg zakazenia Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis lub
zakazenia mieszane. U kobiet zakazonych HIV czynniki etiologiczne PID sg podobne jak
w populacji ogdlnej z wyjatkiem czesciej wystepujacych zakazen Mycoplasma hominis, Candi-
da sp, HSV i HPV. Zapalenia narzgdéw miednicy mniejszej sg obarczone ryzykiem powaznych
odlegtych powiktan, w tym nieptodnosci jajowodowej, predyspozycji do rozwoju cigzy ekto-
powej lub przewlektych dolegliwosci bélowych brzucha. Béle w miednicy matej u kobiet, ktére
przebyty PID, moga sygnalizowac zaostrzenie przewlektego procesu zapalnego [27].

Leczenie PID jest uzaleznione od ciezkosci choroby i wynikow badania bakteriologicznego.

Do czasu uzyskania wynikdw badan mikrobiologicznych zaleca sie empiryczng antybiotykote-

rapie skojarzong [29].

¢ klindamycyna 900 mg co 8 godz.i.v. + genatmycyna 2 mg/kg m.c, lub lewofoksacyna 500
mg 1 raz dziennie lub ofloksacyna 400 mg co 12 godz. i.v. £ metronidazol 500 mg co 8 go-
dzini.v.

o cefoksitin 2,0 g co 6 godz. i.v

e ampicylina z sulfabactamem 3 g co 6 godzin i.v. + doksycyklina 100 mg co 12 godzin p.o lub i.v
e ofloksacyna 400 mg co 12 godzin i.v. + metronidazol, 500 mg co 8 godzin i.v

¢ leczenie chirurgiczne — najciezsze przypadki nie odpowiadajgce na leczenie zachowawcze [51]

36.2. RAK SUTKA

Rak piersi jest najczesciej rozpoznawanym nowotworem ztosliwym u kobiet i najczestszg przy-
czyng zgonu z powodu choroby nowotworowej w Polsce. Najwyzszg zapadalnos¢ odnotowuje
sie u kobiet w przedziale wiekowym 45-69 lat, a ponad potowa przypadkéw to pacjentki
w wieku 50-69 lat. Nie obserwuje sie wyzszej zapadalnosci u kobiet zakazonych w poréwnaniu
z 0gblng populacja. Zasady profilaktyki dotycza wczesnego rozpoznawania i leczenia choroby.

Wskazania do mamografii:
e Podejrzenie zmian rozrostowych w obrebie sutka w badaniu przedmiotowym
e Badania profilaktyczne u pacjentek nieobcigzonych wywiadem rodzinnym:
e pierwsze badanie pomiedzy 35-40 rokiem zycia
e do 50 roku zycia: co 2 lata
e po 50 roku zycia—1 raz w roku
* Kobiety obcigzone rodzinnie (zachorowania na raka sutka u blisko spokrewnionych kobiet)
® po 40 roku zycia—1 raz w roku
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36.3. KOBIETY ZAKAZONE HIV W WIEKU ROZRODCZYM

36.3.1. Antykoncepcja

Zadna ze stosowanych wspétcze$nie metod antykoncepcyjnych nie jest w 100% pewna
w zapobieganiu cigzy. Zaleca sie stosowanie podwdjnej metody antykoncepcyjnej stanowigcej
potaczenie metody barierowej i hormonalnej. Takie postepowanie zmniejsza ryzyko przenie-
sienia zakazenia HIV i innych chordb przenoszonych droga ptciowa a tez zabezpiecza przed
nieplanowang cigza.

W ocenie skutecznosci metody antykoncepcyjnej najczesciej postugujemy sie wskaznikiem
Pearla, ktory okresla liczbe cigz na 100 par w czasie jednego roku stosowania metody. U ak-
tywnych seksualnie kobiet zakazonych HIV metoda antykoncepcyjna musi z jednej strony
skutecznie zapobiegad cigzy, ale przede wszystkim zmniejsza¢ ryzyko transmisji HIV oraz zaka-
zen uktadu rodnego. Dlatego tez metodg z wyboru jest stosowanie prezerwatyw, w potacze-
niu z inng metoda antykoncepcyjng. Doustne hormonalne leki antykoncepcyjne nie sg zaleca-
ne pacjentkom przyjmujgcym leki z grupy NNRTI lub Pl. W tych sytuacjach rekomenduje sie
wktadki domaciczne z miedzig, srebrem lub uwalniajgce lewonorgesterol (Mirena) [30,31].
Wktadki domaciczne nie powinny by¢ stosowane przez kobiety, ktére w przysztosci planuja
cigze. Z ich stosowaniem wigze sie ryzyko cigz ekotopowych i odczyndw zapalnych narzadow
miednicy matej co zwtaszcza dotyczy kobiet o duze aktywnosci seksualnej oraz z niska liczbg
limfocytéw CD4. Inng rekomendowang metoda jest stosowanie octanu medroksyprogestero-
nu (Depo-Provera) w zawiesinie do wstrzyknie¢ (1 ml zawiera 150 mg substancji czynnej) [32].

TABELA 1.
WSKAZNIK PEARLA WYBRANYCH METOD ANTYKONCEPCYJNYCH

Wskaznik Pearla (wartosé idealna —

gleeedd wartos¢ w codziennej praktyce)
Metody barierowe 3-14

wktadka wewnatrzmaciczna

* z miedzig lub srebrem 1-2

* z levonogesterolem 0,6-0,8

dwusktadnikowe tabletki antykoncepcyjne 0,1-3

antykoncepcja progestagenna — niskie dawki 0,3-0,3

hormonalna antykoncepcja przezskérna 1-2

Podstawowym sktadnikiem wszystkich preparatdw zaréwno jedno jak i tréjfazowych jest eti-
nyloestradiol (EE). Dawka EE w wiekszoSci wspotczesnych preparatéw antykoncepcyjnych nie
przekracza 35 pg, a najczesciej wynosi od 15-30 pg. Interakcje zachodzace pomiedzy hormo-
nalnymi srodkami antykoncepcyjnymi i lekami antyretrowirusowymi mogg by¢ przyczyng ich
niepetnej skutecznosci.

Przed rozpoczeciem antykoncepcji hormonalnej nalezy wykluczy¢ cigze, wykonaé badanie
cytologiczne, usg miednicy matej oraz przezpochwowe. W kazdej sytuacji ostateczny wybor
metody antykoncepcyjnej jest uzalezniony od wielu czynnikéw i wymaga indywidualizacji.
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Doustne hormonalne leki antykoncepcyjne mozna stosowac jako skuteczng metode zapobie-
gania cigzy u pacjentek leczonych inhibitorami integrazy, enfuwirtydem lub antagonistami
CCR-5 w skojarzeniu z NRTI/NtRTI.

Pacjentki leczone atazanawirem mogg stosowac srodki antykoncepcyjne o zawartosci EE 230
ug, (Femodene, Logest, Harmonet, Marvelon, Avren, Cilest, Diane 35).

TABELA 2.
FARMAKOKINETYKA ETINYLOESTRADIOLU (EE) U PACJIENTEK LECZONYCH C-ART

Leki ARV Wptyw na AUC EE Zalecenia

ATV/r Obnizenie 0 19% AUC tabletki antykoncepcyjne musza zawierac 230 ug EE
LPV/r, SQV/r, Znaczna redukcja AUC Nie wystarczajgca metoda antykoncepcyjna zaleca sie
DRV/r, stosowanie metod alternatywnych lub jednoczesnego
NFV, stosowania innej metody

FPV/r,

NVP

MRV Brak wptywu moze by¢ stosowany w potaczeniu z EE

RAL Obnizenie 0 2% moze by¢ stosowany w potfaczeniu z EE

EVF Brak wptywu jedynie w potaczeniu z metoda barierowa

36.4. CIAZA U KOBIETY ZAKAZONEJ HIV

Zmniejszenie ryzyka przeniesienia zakazenia HIV z matki na dziecko w okresie cigzy porodu
oraz wydtuzenie i poprawa jakosci zycia spowodowaty, ze wspodtczesnie wiele pacjentek zaka-
zonych HIV swiadomie planuje posiadanie potomstwa. Liczne badania prowadzone w Europie
i USA wskazujg, ze odsetek kobiet zakazonych i niezakazonych HIV deklarujgcych cheé posia-
dania dziecka jest poréwnywalny. W swietle wspdtczesnej wiedzy zakazenie HIV nie jest prze-
ciwwskazaniem do posiadania potomstwa, a cigza nie wptywa negatywnie na przebieg zaka-
zenia HIV. Cigza u kobiety zakazonej HIV jest wskazaniem do stosowania terapii antyretrowi-
rusowej niezaleznie od liczby limfocytéw CD4 oraz stezenia HIV RNA. Wybér lekéw stosowa-
nych w okresie cigzy musi uwzglednia¢ bezpieczenstwo ptodu oraz zmiany parametréw far-
makokinetycznych w drugim i trzecim trymestrze cigzy. Planujgc terapie u pacjentek w wieku
rozrodczym nalezy zawsze uwzgledniaé ryzyko nieplanowanej cigzy. W praktyce oznacza to
koniecznos¢ stosowania skutecznej metody antykoncepcyjnej jesli stosowane sg leki poten-
cjalnie teratogenne lub ich wptyw na bezpieczenstwo ptodu jest nie znany. Nie zaleca sie sto-
sowania EVF w leczeniu kobiet w cigzy oraz u kobiet w wieku rozrodczym nie stosujgcych
skutecznej metody antykoncepcyjnej. NVP moze by¢ stosowana u kobiet z liczbg limfocytow
CD4 <250 k/ml. Pacjentki z wyzsza liczba limfocytow CD4 mogga przyjmowaé NVP tylko jesli
wymaga tego sytuacja kliniczna pod scistg kontrolg lekarskg [4,31-35]

Leczenie antyretrowirusowe kobiet w cigzy opisano w rozdziale dotyczgcym profilaktyki zaka-
zen odmatczynych.
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36.5. MENOPAUZA A ZAKAZENIE HIV

Menopauza jest naturalnym, fizjologicznym okresem Zzycia kobiety. Przecietnie wystepuje
pomiedzy 48-52 rokiem zycia. Rozpoznanie menopauzy ustala sie na podstawie danych z wy-
wiadu, ktére wskazujg na brak miesigczki w okresie dtuzszym niz 12 miesiecy. W diagnostyce
menopauzy nie zaleca sie rutynowego oznaczania stezenia FSH i estradiolu, natomiast w ba-
dania te wykonuje sie w przypadkach watpliwych.

Rutynowa opieka nad kobietg zakazong HIV w okresie menopauzy:

e ocena wskazan i przeciwwskazan do hormonalnej terapii zastepczej (HTZ)

e mammografia

e petne badanie ginekologiczne w tym usg przezpochwowe

e ocena ryzyka sercowo-naczyniowego

* monitorowanie cisnienia tetniczego

e ocena gospodarki lipidowe] i weglowodanowej

e ocena gestosci mineralnej kosci (DEXA)

e ocena ukfadu krzepniecia i ryzyka choroby zatorowo-zakrzepowej

e usg sutkdw i mammografia o ile nie zostata wykonana w okresie krétszym niz 9-12 mie-
siecy

Hormonalna terapia zastepcza (H7Z)

Polskie Towarzystwo Ginekologiczne rekomenduje w HTZ stosowanie niskich dawek hormo-
now [36]:
e Doustnie:
e estradiol (E,) —0,5-1 mg/dobe
e estrogeny skoniugowane (EE) — 0,3-0,45 mg doustnie
e przezskdrnie
e 17B-estradiol-25-27,5 pug uwalnianego z plastra w okresie 24 godzin.
e (Dermestril 25,Estrapatch, Climara, Estraderm MX — 25 ug/24 h)

Wskazania do HTZ:

¢ nasilone objawy wypadowe: (ryzyko jest o 24% wyzsze u kobiet zakazonych HIV w poréw-
naniu z niezakazonymi)

* neurowegetatywne: uderzenia goraca, zlewne poty, zawroty gtowy
¢ chwiejno$¢ emocjonalna, zaburzenia snu
e depresja, zaburzenia pamieci i koncentracji uwagi
e przedwczesna menopauza w wieku <40 roku zycia
o profilaktyka/ leczenie osteoporozy i zmniejszenie ryzyka ztaman niskoenergetycznych
e profilaktyka i leczenie atrofii urogenitalne;j
e profilaktyka demencji i zaburzen poznawczych

Przeciwwskazania do HTZ:
e rak sutka i endometrium lub pacjentka z grupy wysokiego ryzyka
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e choroba zakrzepowo-zatorowa

¢ niewydolnosé¢ watroby

e choroba niedokrwienna serca.

* niewyjasnione krwawienia z drég rodnych

Hormonalna terapia zastepcza musi by¢ dobierana indywidualnie pod nadzorem doswiadczo-
nego specjalisty ginekologa. Przed rozpoczeciem HTZ nalezy wykonaé badania oceniajgce
ogdlny stan zdrowia oraz stan narzgdu rodnego. Zaleca sie przezpochwowe usg mammografie
i badania biochemiczne (préby watrobowe, lipidogram, poziom glukozy). Badania w kierunku
genetycznej predyspozycji do raka sutka: u pacjentek obcigzonych rodzinnie.

e Optymalny czas do rozpoczecia HTZ: jak najwczesniej gdy pojawia sie objawy okresu prze-
kwitania (zaburzenia miesigczkowania, objawy wypadowe) najczesciej pomiedzy 50-59
rokiem zycia

e Strategia terapii

e dobdr dawki — najnizsza skuteczna dawka estrogendw; indywidualny dobor pro-
gestagendw

e droga podania — uwzgledniajgc choroby towarzyszace stosowane leki w tym
zwfaszcza inhibitory proteazy HIV, doustne leki antykoncepcyjne i indywidualne
potrzeby pacjentki

¢ doustna ciggta: Femoston Conti (1 mg E,-+5 mg dehydrogestronu [DSG]), Acivelle
(1 mg E;+ 0,5 mg NETA)

e przezskdrna — Systen Conti

Zaleta niskodawkowej terapii hormonalnej jest wysoki, poréwnywalny ze stosowaniem dawek
wyzszych, efekt terapeutyczny, przy istotnie nizszym ryzyku powiktan. Wykazano, ze 1 mg
estradiolu/dobe jest optymalng dawka niwelujgcg objawy wypadowe, a w potgczeniu z niska
dawka (0,5 mg) octanu noretisteronu (NETA) powoduje szybsze ztagodzenie objawéow wazo-
motorycznych. Niskie dawki estrogendw zapewniajg ochrone przed rozwojem i postepem
osteoporozy pierwotnej, a najlepsze efekty uzyskuje sie w potgczeniu niskiej dawki estroge-
néw z octanem noretisteronu (NETA).

Zalety parenteralnej HTZ

¢ niewielkie dobowe dawki estradiolu uwalniane z plastra redukujg objawy wypadowe juz
W czasie pierwszego miesigca leczenia

¢ redukuje ryzyko rozwoju cukrzycy i zaburzen lipidowych
* zapobiega atrofii urogenitalne;j

* nizsze ryzyko nieprawidtowych krwawien z drég rodnych w poréwnaniu z tradycyjng daw-
ka (2 mg/dobe)

e nie wptywa na przyrost masy ciata
e skuteczna metoda profilaktyki osteoporozy

Progestaneny w HTZ

Sq niezbedne u kobiet z zachowang macicg, chronig $luzéwke narzadu przed nadmierng sty-
mulacjg estrogenowg Wybor progestagenu musi uwzglednia¢ wywiad, czynniki ryzyka, scho-
rzenia towarzyszace.
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e Dydrogesteron (DSG)
e Octan norestisteronu (NETA)

e nawet w niskich dawkach wykazuje silne dziatanie progestagenne na endome-
trium, skutecznie zabezpiecza przed przerostem

e wykazuje synergistyczne z estrogenami dziatanie antyosteoporotyczne
e Zmniejsza niekorzystny wptyw doustnego estradiolu na wzrost prozapalnych
markeréw miazdzycy
¢ wykazuje korzystny wptyw na metabolizm glukozy i lipidéw
e obniza stezenie triglicerydéw
e obniza stezenie apolipoproteiny Ai B
¢ nie wptywa na tolerancje glukozy i nie uposledza wrazliwosci tkanek na insu-
ling
e w przeciwieAstwie do pochodnych progesteronowych, nie stymuluje recep-
tora trombinowego co powoduje nisko ryzyko zakrzepicy zylnej i tetniczej
e w terapii ciggtej obniza czestos¢ mastopatii i mastodynii
e poprawia nastrdj i libido
e moze by¢ stosowany u kobiet z przerostem endometrium w wywiadzie, z zylaka-

mi i czynnikami ryzyka choroby zatorowej, z cukrzycy i zaburzeniami gospodarki
lipidowej [37-40],

36.6. OSTEOPOROZA POSTMENOPAUZALNA — ZAPOBIEGANIE | LECZENIE

Osteoporoza jest uktadowa chorobg szkieletu charakteryzujgcy sie obnizeniem masy kostnej i
obnizong jakoscig tkanki kostnej. Patogeneza osteoporozy jest ztozona i nie do korca wyja-
$niona. Od wielu lat poszukuje sie metod diagnostycznych, ktére umozliwityby okreslenie
podatnosci na ztamania i wczesne wdrozenie profilaktyki. W praktyce klinicznej najczesciej
stosowanym parametrem oceniajgcym mase kostng jest badanie gestosci mineralnej kosci
(BMD — bone mineral density), ktéry jest rowniez czesto wykorzystywany w ocenie skuteczno-
Sci leczenia.

Osteoporoza pierwotna jest zwigzana z procesami inwolucyjnymi i wystepuje przede wszyst-
kim u kobiet. Ocenia sig, ze po 50 roku zycia na te postac¢ osteoporozy choruje 45% kobiet.
Osteoporoza wtorna towarzyszy wielu przewlektym schorzeniom lub jest efektem ubocznym
stosowanej terapii. Wystepuje niezaleznie od wieku i z podobng czestoscig u obu pfci, stano-
wigc 50% osteoporozy u mezczyzn. W patogenezie bierze udziat kilka czynnikéw w tym prze-
wlekte schorzenia innych narzaddw, przewlekte zapalenie, unieruchomienie oraz wptyw le-
kow. Osteoporoza wtdrna towarzyszy przewlektym schorzeniom nerek, przewodu pokarmo-
wego, chorobom autoimmunologicznym, nowotworom, a takze przewlektym zakazeniom.
Niekorzystny wptyw na gesto$¢ mineralng kosci wywierajg leki w tym glikokortykosterydy,
cykloseryna, leki przeciwpadaczkowe, antydepresyjne, acenokumarol, heparyna, leki stoso-
wane w chemioterapii nowotwordw. Pojawity sie rowniez hipotezy o wptywie lekéw antyre-
trowirusowych na metabolizm kosci. Ocenia sie, ze 70% zakazonych HIV wykazuje zaburzenia
metabolizmu tkanki kostnej. Kobiety zakazone HIV po leczone antyretrowirusowo i po meno-
pauzie stanowig grupe wysokiego ryzyka osteoporozy. W profilaktyce i leczeniu bardzo wazne
znaczenie odgrywa edukacja w zakresie prozdrowotnego trybu zycia.
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Zalecenia:

P Wb

Hormonalna terapia zastepcza [40]

Calcium 1200-1500 mg/dobe

Witamina D3-1000 IE/dobe

Bifosoniany — przez okres 3-5 lat

Kwas alendronowy (Fosamax 70, Alendran 70, Alendrogen, Oseomax 70, Ostolek, Ostenil

70, AledrolLek),

e 1 tabletka 1 raz w tygodniu na czczo, popijajac 1 szklanka wody. Po przyjeciu leku

konieczne utrzymanie pozycji pionowej przez 30 min. W trakcie leczenia wytgczy¢
z diety kawe i sok pomarariczowy. Nalezy zachowa¢ co najmniej 30 minutowy od-
step pomiedzy przyjeciem leku a porannym positkiem i stosowaniem innych le-
kow

Ryzedronian sodu — Actonel tabl a 35 mg — stosuje sie podobnie jak pochodne kwasu

alendronowego: 1 raz w tygodniu 1 tabletka

Edukacja; zdrowy tryb Zycia (wtasciwa dieta, aktywnos¢ fizyczna, rezygnacja z palenia

tytoniu oraz naduzywania alkoholu)
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Grazyna Cholewinska ¢ Bogna Szymanska

3 7 ZABURZENIA NEUROPSYCHOLOGICZNE
U PACJENTOW z HIV/AIDS

Wprowadzenie

Zaburzenia i ubytki funkcji mentalnych u pacjentéw z HIV/AIDS zaobserwowano juz w okresie
przed HAART, a odsetek pacjentéw, u ktérych rozwijata sie demencja, przekraczat 50% (1).
Skuteczna terapia antyretrowirusowa, cho¢ moze spowolni¢ progresje zaburzen neuropsycho-
logicznych, to jednak nie jest w stanie zahamowac ich catkowicie. Patomorfolodzy potwierdza-
ja, ze infekcja HIV przyspiesza procesy starzenia sie mdzgu o okoto 15-20 lat, a badania autop-
syjne mdzgéw oséb zmartych w wyniku AIDS wykazujg degeneracje neurondw, zmiany
w obrebie mikrogleju, pierwotne nacieki w parenchymie i zmiany w naczyniach krgzenia mo-
zgowego (2). Chociaz kompleksowa terapia antyretrowirusowa (cART) redukuje poziom wire-
mii HIV takze w osrodkowym uktadzie nerwowym (OUN), to dysfunkcja neurondw stale po-
stepuje z powodu utrzymujacej sie reakcji zapalnej w OUN (glioza).

37.1. HIV — ENCEFALOPATIA

Przewlekta HIV — encefalopatia po wielu latach prowadzi do demenc;ji i inwalidztwa wymaga-
jacego specjalnego systemu opieki. Kliniczny charakter HIV-encefalopatii jest zalezny od
dwach, najczesciej wzajemnie sie uzupetniajgcych mechanizméw (3). Zaburzenia neurobiolo-
giczne w osrodkowym uktadzie nerwowym rozwijajg sie w wyniku aktywacji uktadu podwzgoé-
rze-przysadka (HPA-axis), modyfikacyjnych zmiany w obrebie neurotransmiteréw, a takze
zwiekszonej aktywnosci pro-zapalnych cytokin w wyniku infekcji wirusowej (4,5,6). Neuropsy-
chiatryczne zaburzenia, takie jak depresja, zaburzenia snu, drazliwos¢, niepokdj, sg najczesciej
wynikiem zmian organicznych w OUN, po przebytych chorobach oportunistycznych, oraz
zmian w parenchymie naczyn mézgowych. Choroby wspotistniejgce u oséb z HIV/AIDS, takie
jak padaczka, urazy, alkoholizm i narkotyki, a takze infekcja HCV z rezerwuarem wirusa
w mozgu, dopetniajg obrazu zniszczenia w OUN.
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Zmiany widoczne sg najczesciej w istocie biatej, w podwzgdrzu i sgsiednich regionach oraz
w pniu mozgu. Lokalizacja zmian degeneracyjnych dotyczy najczesciej ptatow czotowych i
skroniowych, odpowiedzialnych z funkcje poznawcze; pamieé, koncentracje, myslenie abs-
trakcyjne itp., ale takze za funkcje motoryczne (7).

37.2. KLINICZNE CECHY ZABURZEN NEUROPSYCHOLOGICZNYCH U PACJENTOW
Z INFEKCIA HIV

Wraz z postepujacymi zmianami somatycznymi oraz neuronalnymi na skutek dziatania wirusa
HIV w osrodkowym ukfadzie nerwowy (OUN), postepuja takze zmiany w psychologicznym
funkcjonowaniu oséb zakazonych. Zmiany te zauwazalne sg na réznych obszarach dziatania
W Zyciu codziennym pacjenta (Tab.1). Objawy wystepujgce w przebiegu choroby zauwazalne
sg na pfaszczyznie poznawczej, emocjonalnej oraz behawioralnej.

W celu usystematyzowania dysfunkcji poznawczych stworzono klasyfikacje HAND (H/IV-
Associated Neurocognitive Disorders) ktora rozdziela na trzech poziomach rodzaj i gtebokosé
zaburzen poznawczych. W poczatkowym okresie ANI (Asymptomatic neurocognitive impair-
ment) jakiekolwiek zmiany majg niezwykle podstepny i mato widoczny charakter. Na tym
etapie trudno jest uchwyci¢ poczatek postepujacego procesu otepiennego, poniewaz nie
wystepujg zadne zauwazalne przez pacjenta trudnosci w codziennym funkcjonowaniu. Cha-
rakterystyczne dla tego okresu sg zmiany nastroju i osobowosci, obnizenie lub utrata zainte-
resowan oraz zobojetnienie. Bardziej wyrazne zmiany poznawcze zauwazalne sg na etapie
MND (Mild Neurocognitive Disorders), do ktorych mozna zaliczy¢ ktopoty z pamiecia, mysle-
niem abstrakcyjnym, uczeniem sie, tempem przetwarzania informacji, analizg i syntezg wzro-
kowo-przestrzenng, psychomotoryka oraz problemy z dziataniem funkcji wykonawczych, ta-
kich jak: planowanie i monitorowanie wtasnego dziatania, tworzenie strategii, spadek umie-
jetnosci wykorzystywania informacji zwrotnych, hamowanie niepozgdanych reakgji, itd. Trzeci
etap procesu otepiennego — HAD (HIV-associated dementia) wigze sie z wystepowaniem gte-
bokich deficytéw poznawczych oraz funkcji wykonawczych. Pacjent wymaga statej opieki i
pomocy ze strony innych oséb, wykazuje duze problemy w komunikacji werbalnej i niewer-
balnej oraz ma znacznie obnizony poziom spontanicznosci. Czesto wystepujg zaburzenia mo-
toryczne (8).

TABELA 1.
CHARAKTERYSTYKA HAND

ANI

MND

HAD

Lekkie deficyty poznawcze

w co najmniej dwdch zakresach,
Brak obnizenia sprawnosci
radzenia sobie w codziennych
czynnosciach

Zaburzenia poznawczo-
-motoryczne na tle HIV,
Trudnosci wykazywane sg w
wiecej niz dwdch zakresach po-
znawczych

Zaburzenia poznawcze wptywajg
w lekkim stopniu na funkcjono-
wanie w zyciu codziennym pa-
cjenta

Gtebokie zaburzenia funkcji
poznawczych,

Wyrazne dysfunkcje poznawcze
utrudniajgce codzienne funkcjo-
nowanie pacjenta
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U pacjentow z przewlektg infekcjg HIV poza zaburzeniami poznawczymi wyraznie objawiaja sie
zaburzenia emocjonalne i behawioralne. Pacjenci majg obnizony nastrdj oraz podwyzszony
poziom leku i depresyjnosci, stajg sie bardziej drazliwi, niespokojni i apatyczni, sg bardziej
podatni na stres, a takze wykazujg ostabione kontakty spoteczne (9).

37.3. DIAGNOZA ZABURZEN NEUROPSYCHOLOGICZNYCH
U PACJENTOW Z INFEKCJA HIV

Wspotczesna diagnoza neuropsychologiczna pacjentéw z infekcjg HIV musi koncentrowac sie
na ocenie funkcji poznawczych i wykonawczych, ale takze na stanie emocjonalnym i osobo-
wosci pacjenta. Celem diagnozy neuropsychologicznej u pacjenta HIV (+) jest odpowiedzZ na
konkretne pytanie lekarza, terapeuty lub rodziny pacjenta, ktérzy majg ktopot w interpretacji
zmian dotyczacych jego zachowania i funkcjonowania. Zadaniem diagnosty jest pomoc w
rozstrzygnieciu danego problemu somatycznego, psychologicznego lub behawioralnego (np.
adherencja), utatwienie komunikacji z pacjentem oraz monitorowanie zmian, jakie mogg za-
chodzi¢ w wyniku ciggtej reakcji zapalnej w mézgu (10). Zaproponowana klasyfikacja opiera
sie na gtebokim przekonaniu, ze miarodajna ocena stanu psychicznego pacjenta, zalezy od
umiejetnosci elastycznego korzystania przez diagnoste z szeroko pojetej wiedzy (neu-
ro)psychologicznej oraz dostepnych metod i narzedzi. Sposréd czterech typow diagnozy neu-
ropsychologicznej, metoda funkcjonalna ma najszerszy zakres mozliwych zastosowan (11).

RYSUNEK 1.
TYPY ROZNICOWEJ DIAGNOZY NEUROPSYCHOLOGICZNE)

DIAGNOZA NEUROPSYCHOLOGICZNA

nozologiczna funkcjonalna | lokalizacyjna | ekologiczna |
identyfikacja ocena rozwigzywania
zaburzonych docenék' ocena efektéw K oteld codziennych
i zachowanych KIS leczenia ompetenc! probleméw, zdolnasci
funkeji choroby zawodowych adaptacyjnych
i spotecznych

ocena efektéw
psychoterapii
i rehabilitacji
neuropsychologicznej

(Zrédto: zmod. na podst. Kadzielawa, 2002a, Jodzio, 2011)
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W zwigzku z tym, ze podejscie funkcjonalne okazuje sie najkorzystniejsze, w diagnostyce neu-
ropsychologicznej pacjentow HIV (+) oraz do monitorowania dynamiki zakazenia HIV, ko-
nieczne jest wykonywanie badan kontrolnych, w réznych odstepach czasowych (12). Pierwsze
badanie diagnostyczne warto wykona¢ mozliwie jak najwczesniej, poniewaz otrzymane wyniki
pozwolg na rzetelng obserwacje zmian i zaburzen neuropsychologicznych w przebiegu zaka-
zenia HIV (11).

Psychometryczne procedury diagnostyczne silnie akcentujg mozliwos¢ pomiaru okreslonych
zjawisk psychicznych i zachowania, np. procesy poznawcze, emocjonalne i behawioralne oraz
funkcje wykonawcze, za pomocg testowych metod zbierania danych. W tym celu najlepiej
zastosowac spojny i wielowymiarowy zestaw narzedzi (baterie testéw). Standaryzowany
i kompleksowy zbidr testow, ktdry mierzy szeroki zakres funkcji psychicznych, majacy rézny
charakter i stopien trudnosci w poszczegdlnych zadaniach, umozliwia wyodrebnienie specy-
ficznych i ogdlnych miar funkcjonowania mézgu, czyli uszkodzen o charakterze ogniskowym
lub rozlanym (11). Ma to duze znaczenie w diagnostyce HAND, poniewaz zmiany neuropsy-
chologiczne wyprzedzajg objawy neurologiczne. Konieczne jest stosowanie badan neuropsy-
chologicznych u dzieci zakazonych HIV, poniewaz niedojrzate struktury mdézgowe sg bardziej
podatne na zmiany i nieprawidtowy rozwdj psychiczny.

37.4. NARZEDZIA WYKORZYSTYWANE W DIAGNOZOWANIU HAND

Odpowiedni dobdr wtasciwych metod diagnostycznych oraz strukturalizowany wywiad psy-
chologiczny to pierwsze, konieczne aspekty procesu diagnostycznego. Informacje zebrane od
pacjenta, lekarza prowadzacego, terapeuty i najblizszego otocznia chorego nalezy zweryfiko-
wac, wykorzystujgc znormalizowane i wystandaryzowane narzedzia diagnostyczne. Mogg
postuzy¢ do tego kwestionariusze psychologiczne weryfikujgce stan psychiczny pacjenta, np.
Kwestionariusz Ogdlnego Stanu Zdrowia GHQ-12 GHQ-28 lub narzedzia do pomiaru stresu,
leku i poziomu depresyjnosci (np. Inwentarz Stanu i Cechy Leku STAI — dla dorostych, STAIC —
dla dzieci, Skala Odczuwalnego Stresu PSS-10, itp.). Do testow oceniajgcych funkcje poznaw-
cze i wykonawcze oraz poziom intelektualny, dostepnych na polskim rynku, ktére majg zna-
czenie w diagnozie oséb zakazonych HIV nalezg m.in.: Skala Inteligencji Wechslera dla Doro-
stych (WAIS-R (PL))i dla Dzieci (WISC-R), Test Sortowania Kart z Wisconsin (WCST), Test Ptyn-
nosci Figuralnej Ruffa (RFFT), Test Uwagi i Spostrzegawczosci (TUS), Test Fluencji Stownej (TFS),
Test Potgczen (KTP), Kalifornijski Test Uczenia sie Jezykowego (CVLT), Test Pamieci wzrokowej
Bentona, Test Matryc Ravena, Test tqczenia Punktéw, Test ZtoZzonej Figury Reya (13). Mozna
stosowac inne narzedzia do diagnozy pacjentéw zakazonych HIV dostosowanych do ich moz-
liwosci i potrzeb, tak jak w przypadku dzieci. Nalezy pamieta¢ o tym, aby wybdr narzedzi do
badania neuropsychologicznego danego pacjenta nie odbiegat od parametrow klinicznych,
okreslajacych jego stan ogdlny (11). W przypadku gdy, standardowa technika diagnostyczna
jest utrudniona lub niemozliwa do przeprowadzenia, psycholog powinien siegna¢ po baterie
przesiewowe, takie jak: Kréotka Skala Oceny Stanu Psychicznego (MMSE), Test Rysowania Ze-
gara, itp. Uzycie metod przesiewowych zaleca sie u wszystkich pacjentéw diagnozowanych
pierwszy raz lub w przypadku, gdy pacjent, lekarz prowadzacy lub osoby z otoczenia pacjenta
zaczynajg skarzy¢ sie na utrudniony kontakt i pogorszenie funkcjonowania danych obszarow
poznawczych u pacjenta. Zmiany mentalne takie jak: zaburzenia pamieci, myslenia, uwagi,
zdolnosci psychomotorycznych oraz funkcji wykonawczych, powinny by¢ regularnie weryfiko-
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wane i poddawane treningowi wspierajgcemu codzienne egzystowanie pacjentdw zyjgcych
z HIV (11).

Dtugoterminowy i skuteczny proces leczenia pacjentow z infekcjg HIV powinien by¢ wspierany
przez wtasciwg diagnoze neuropsychologiczng, a ta z kolei, odpowiednig psychoterapig i re-
habilitacjg neuropsychologiczng (14). Z tego powodu, jesli méwimy o kompleksowej opiece
nad pacjentami HIV (+) musimy wzig¢ pod uwage prace zespotu sktadajacego sie z wielu spe-
cjalistow.

37.5. DIAGNOSTYKA ROZNICOWA ZABURZEN NEUROPSYCHOLOGICZNYCH
U CHORYCH z HIV/AIDS

Doktadna identyfikacja zaburzer poznawczych u oséb HIV(+) jest wyjagtkowo trudna, z powo-
du naktadania sie kilku czynnikow uszkadzajacych OUN. Wielu badaczom tego zagadnienia
zarzuca sie brak badan poréwnawczych, a takze brak dobrych dowoddéw histopatologicznych
zmian w OUN — badanych przyzyciowo (biopsja mdzgu). Testy neuropsychologiczne nie s3
specyficzne wobec infekcji HIV, a ich wykonanie wymaga identycznych warunkéw dla kazdego
badanego i doswiadczonego psychologa.

Dodatkowym elementem zaburzajgcym ocene stanu mentalnego, jest coraz starszy wiek pa-
cjentdw i z tym zwigzane zmiany w ukrwieniu mozgu, oraz zmienny, cho¢ nie zawsze dobrze
udokumentowany poziom HIV-1 RNA w osrodkowym uktadzie nerwowym. Tym niemniej,
zawsze przed przystgpieniem do szczegdtowej diagnostyki neuropsychologicznej, nalezy wy-
kluczy¢ inne przyczyny dysfunkcji moézgu i wykonac zasadnicze badania obrazowe (tabela 2).

TABELA 2.
PODSTAWOWA DIAGNOSTYKA DYSFUNKCJI MOZGU U CHORYCH Z HIV/AIDS

1. Wykluczenie:

e choroby psychiatrycznej (depres;ji!)

e uzaleznienia (narkotyki, alkohol, leki)

 zwigzku zaburzen neuropsychiatryczych z dziataniem lekéw

2. Testy neuropsychologiczne

* nie ma testéw specyficznych dla HIV!

¢ nie ma 1 testu diagnostycznego do réznicowania HAND

3. MRI:

e réznicuje inne przyczyny zmian w OUN

* pokazuje atrofie kory mézgowej, zmiany naczyniowe, przekrwienie, zmiany ogniskowe, itp.

* moze by¢ pogtebiony o markery dojrzatosci neuronéw — I cholina, myoinositol (w zapaleniu gleju)
o f MRI(czynnosciowy) — ocenia dysfunkcje mozgu: Blood Oxygen Level Dependent (w infekcji 1 zapotrz.
na tlen)

4. Ptyn m-rdz:

e réznicuje inng etiologie (np. choroby oportunistyczne)

e poziom HIV-1 RNA w ptynie m — rdz

e markery podwyzszone w HAND: neopteryna, beta2-mikroglobulina, neurofilament LCh

* beta amyloid odktada sie w tk. mézgowej - | amyloidu w ptynie m-r (obserwacja w HAD)
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37.6. TERAPIA ANTYRETROWIRUSOWE A ZABURZENIA POZNAWCZE

Neurologiczne i psychiatryczne komplikacje towarzysza terapii antyretrowirusowej w zwigzku
ze stosowaniem w schematach cART lekdw o réznym stopniu oddziatywan niepozadanych na
osrodkowy i obwodowy uktad nerwowy. Zaburzenia w uktadzie nerwowym pojawiajg sie po
roznym okresie stosowania leku, ale w zwigzku z terapig dtugotrwatg i wieloma zmianami
schematdéw terapeutycznych, mozna sie spodziewaé wystgpienia tego typu zaburzen u prawie
wszystkich leczonych (tab. 3).

TABELA 3.
NEUROLOGICZNE | PSYCHIATRYCZNE DZIAtANIA NIEPOZADANE LEKOW ARV

Lek Dziatania niepozgdane

Zidowudyna Bezsennos¢
Drazliwos¢
Wybuchowos¢
Depresja

Bodle gtowy

Zespot maniakalny

Stawudyna Neuropatia obwodowa

Didanozyna Neuropatia obwodowa

Zalcitabina Neuropatia obwodowa

Efawirenz Zawroty gtowy

Béle gtowy

Wybuchowosé

Stupor

Uposledzona koncentracja
Pobudzenie

Amnezja

Depersonalizacja
Halucynacje

Bezsennos¢

Sny o tresciach koszmarnych

W wielu ostatnich doniesieniach podkresla sie, ze wczesniejsze rozpoczynanie leczenia prze-
ciwwirusowego i odpowiedni dobdr schematdéw terapeutycznych opdZniajg wystgpienie
HAND i/lub poprawiajg istniejgce zaburzenia neuropsychologiczne. Dobér lekdw ARV dobrze
penetrujgcych do OUN, zapewnia skuteczng supresje HIV-1 RNA w ptynie mdzgowo-
rdzeniowym i prawdopodobnie w tkance mdézgowej, a pacjenci, u ktorych uzyskiwano w pty-
nie mézgowo-rdzeniowym wiremie ponizej 50 kopii/ml, osiggali lepsze wyniki w testach neu-
ropsychologicznych (15,16). Scott Letendre i wsp. prowadzili wieloletnie badanie CHARTER,
ktorego celem byto ustalenie, czy przenikanie ztozonego zestawu lekdw do osrodkowego
uktadu nerwowego, oceniane przy pomocy wskaznika ,penetracja-efektywnos¢” (CPE: CNS
Penetration-Effectiveness), wigze sie z nizszym stezeniem czgstek wirusa w ptynie mézgowo-
rdzeniowym (17). Analizowano dane od 467 pacjentéw leczonych przeciwretrowirusowo
roznymi schematami. Wskaznik CPE dla schematu leczenia byt sumg CPE wchodzacych w jego
sktad lekow. Dla kazdego schematu obliczano wskaznik skutecznosci w OUN wg systemu tra-
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dycyjnego (tylko stezenie leku) i wg algorytmu CHARTER (15). Analize CHARTER przedstawia
tabela 4. Wraz ze wzrostem wskaznika CPE poprawiajg sie wyniki testow sprawnosci umysto-
wej. Zmodyfikowana w 2010 r wartos¢ CPE 27 sugeruje dobrg penetracje leku do OUN i moze
poprawi¢ funkcje poznawcze, co wykazano w testach neuropsychologicznych w niektérych
kohortach.

TABELA 4.
WSKAZNIK CPE DLA POSZCZEGOLNYCH LEKOW ARV (KLASYFIKACIA 2010 R.)
4 (najlepszy) 3 2 1

NRTI Zidowudyna Abacawir Didanozyna Tenofowir

Emtrycytabina Lamiwudyna Zlcytabina
Stawudyna

NNRTI Newirapina Delawirdyna Etravirine
Efawirenz

Pl Indinawir/r Darunawir/r Atazanavir Nelfinawir
Fosamprenawir/r Atazanavir/r Ritonawir
Indinawir Fosamprenavir Saquinawir
Lopinawir/r Saquinawir/r

Tipranawir/r

InhibitoryFuzji Marawirok Enfuwirtide

Inhibitory Wejscia

Inhbitory Integrazy Raltegrawir

37.7. TRENING MENTALNY

Problemy neuropsychologiczne sg szczegdlnie wazne dla egzystencjalnej jakosci coraz dtuz-
szego zycia nosicieli HIV. Kompetentna pomoc psychoneurologiczna wymaga wiedzy z zakresu
symptomatologii choroby (wycofywania i nasilania zaburzen z OUN). Z tego powodu neurop-
sycholog kliniczny powinien $cisle, tj (na co dzien) wspédtpracowac z lekarzem leczacym chore-
go z HIV/AIDS. Poznanie subiektywnych doswiadczen pacjenta pozwala na zmniejszenie fru-
stracji, zaangazowanie go w rehabilitacje oraz osiggniecie maksymalnych efektow leczenia
i adaptacji do widocznych skutkéw uszkodzenia moézgu.

Interwencje psychoterapeutyczne wspomagaja przystosowanie chorego do nowej rzeczywi-
stosci oraz utatwiajg radzenie sobie z poczuciem straty w sytuacji choroby. W toku terapii
psychologicznej, cele sg ukierunkowane na tagodzenie deficytéw funkcji poznawczych a takze
wypracowanie metod radzenia sobie z nimi w relacjach spotecznych. Opracowanie indywidu-
alnych metod rehabilitacji psychoneurologicznej przez interdyscyplinarny zespét staje sie
wyzwaniem wspoétczesnego leczenia infekcji HIV. Kognitywna i behawioralna terapia powinna
by¢ wiaczona do sesji psychoterapeutycznych dla pacjentéw z HAND. Doswiadczenia w USA
i w Argentynie pokazujg, ze trening mentalny moze przyniesc rezultaty dopiero po co najmniej
3 miesigcach terapii (18). Dziatania te majg bardzo silne znaczenie dla wzmacniania adherencji
i poprawnosci przyjmowanych lekéw antyretrowirusowych wsrdd pacjentéw leczonych prze-
wlekle, w dodatku starzejacych sie. Nie farmakologiczne sposoby oddziatywania w celu po-
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prawy funkcjonowania mentalnego polegaja na dobraniu odpowiednich zajec¢ i indywidualne-
go scenariusza treningu. W treningu pamieci dobrze sprawdzajg sie metody oparte na wizuali-
zacji, odtwarzaniu werbalnym, powtarzaniu stéw, uczeniu sie na pamiec (tabela 5).

TABELA 5.
STRATEGIE TRENINGU MENTALNEGO W CELU POPRAWY ADHERENCII

¢ informacja o mozliwosci wystgpienia zaburzen poznawczych

¢ uktadanie wraz z pacjentem planu dnia, positkdw, rutynowych i nie rutynowych zajeé

e ¢wiczenie zapamietywania dawek lekdéw, godzin przyjmowania, ilosci tabletek — powtarzanie ¢éwiczen
* wigczenie cztonkdw rodziny, przyjaciot w proces terapii — zajecia wspodlne z pacjentem

« ustalenie indywidualnych potrzeb pacjenta, uktadanie planu ich realizacji, koncepcje/alternatywy

e scenariusze treningu skierowane na poprawe funkcjonowania spotecznego

¢ prowadzenie dzienniczka

e planowanie i kontrola snu, odpoczynku, spaceréw, budzenia sie — powtarzanie czynnos$ci w czasie

e redukcja bezsennosci — przestrzeganie godzin zasypiania, zaciemnienie pokoju, muzyka, itp.

e ¢wiczenia relaksacyjne

e wzmacnianie i motywacja do realizacji osobistych zainteresowan

e inne, indywidualnie dobrane scenariusze

Scenariusze, zajecia treningowe, wybdr narzedzi — powinien by¢ dopasowany do indywidualnych potrzeb
i mozliwosci wykonawczych pacjenta

37.8. REKOMENDACIJE PTN AIDS DOTYCZACE PROFILAKTYKI, DIAGNOZOWANIA
| LECZENIA ZABURZEN MENTALNYCH U PACJENTOW z HIV/AIDS

1. Opieka nad pacjentem z zaburzeniami mentalnymi powinna obejmowac:

¢ redukcje czynnikéw wptywajgcych na zaburzenia mentalne (alkohol, interakcje lekdw, narkotyki)
* dopasowanie rezimow terapeutycznych ARV w celu uzyskania supresji HIV-1 RNA w OUN

e diagnostyke neuropsychologiczng (testy)

» farmakoterapie zaburzen mentalnych

* psychoterapie i trening mentalny

2. Zaburzenia mentalne powinien diagnozowac psycholog kliniczny przy pomocy testéw neuropsycho-
logicznych

¢ zapewnienie dostepu do konsultacji psychologicznych i psychiatrycznych

¢ konieczna jest Scista wspotpraca z Poradnig Psychologiczng i Pracownia Testdw Psychologicznych
e zatrudnienie psychologa klinicznego jako cztonka zespotu leczgcego

* zapewnienie osobnego pokoju i warunkéw do prowadzenia badan neuropsychologicznych

3. Przy wyborze odpowiednich schematow ARV nalezy uwzgledniaé:

e przenikanie leku do OUN

e dziatania niepozgdane (szczegdlnie zwigzane z objawami neuropsychologicznymi)

e interakcje ARV z lekami o dziataniu psychoaktywnym

e wystepowanie u pacjenta dodatkowych czynnikdw — alkohol, narkotyki, inne leki state

e regularna praca z psychoterapeutg — wzmacnianie adherencji, poprawa kondycji mentalnej
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4.

U pacjentéw z HAND nalezy okresowo wykonywac diagnostyke réznicowa:

o MNR, fNMR

¢ Badanie neurologiczne

¢ Badanie psychiatryczne

¢ Ptyn moézgowo-rdzeniowy
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STARZENIE SIE PACJENTOW ZAKAZONYCH HIV.
ZALECENIA PTN AIDS DLA CHORYCH POWYZEJ
50 ROKU ZYCIA

Wprowadzenie

Leczac pacjentéw zakazonych HIV coraz czesciej spotykamy osoby, ktdre skonczyty 50 rok
zycia. Powodem tego jest skuteczne leczenie antyretrowirusowe (ART) i ,starzenie sie na
leczeniu” oraz nowe rozpoznania wsréd chorych po 50 roku zycia, czesto z objawami niedo-
mogi odpornosci lub petnoobjawowego zespotu nabytego niedoboru odpornosci.

W erze skutecznego ART oczekiwana diugos¢ zycia zakazonych HIV zbliza sie do populacji
seronegatywnej i dlatego nalezy spodziewac sie zwiekszania sie liczby starszych pacjentow
w poradniach leczenia HIV/AIDS [1, 2].

Wedtug danych Centrum Kontroli Choréb w Atlancie w latach 1990-2000 zanotowano w USA
5-krotny wzrost liczby pacjentéw zakazonych HIV w wieku powyzej 50 lat, w okresie 2000-
2004 stanowili oni 19-27% zyjacych z HIV. Szacuje sie, ze w 2015 roku odsetek ten osiggnie
50% [3].

Wiek jest jednym z najwazniejszych czynnikdéw prognostycznych dla zakazonych HIV. Wptywa
na szybkos$¢ progresji zakazenia do petnoobjawowego AIDS i przyspiesza zgon. Wiek ma row-
niez znaczenie dla utrzymania wydolnosci immunologicznej — im starszy pacjent, tym w krot-
szym czasie po zakazeniu HIV ,traci” limfocyty CD4. Wptywa na to przede wszystkim naturalny
proces starzenia sie uktadu immunologicznego [4,5,6,7,8,9].

Ryzyko zakazenia HIV w wieku powyzej 50 roku moze by¢ znaczace, gdyz podejmowanie przez
kobiety kontaktow seksualnych nie wigze sie z istotnym ryzykiem cigzy, zmiany w obrebie
narzgdéw ptciowych w okresie menopauzalnym sprzyjajg tatwiejszemu zakazeniu HIV. Row-
niez w tym wieku stabilizacja materialna i zawodowa, niekiedy wdowieristwo, zmniejszenie
obcigzen wynikajace z usamodzielnienia sie dzieci s3 czynnikami, ktére sprzyjajg podejmowa-
niu ryzykownych zachowan seksualnych [10].

Pojecie fenotypu niedoteznosci, ,kruchosci” (frailty phenotype) pojawia sie coraz czesciej
w doniesieniach na temat HIV/AIDS. [11,12,13]. Jest to zespdt objawdéw lub markeréow zalez-
nej od wieku utraty masy i dysfunkcji w obrebie narzagdu ruchu (miesnie szkieletowe i kosci).
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Stanowi o zwiekszonym ryzyku zgonu, inwalidztwa i zaleznosci od oséb trzech. Rozpoznaje sie
go, gdy stwierdza sie >3 z ponizej wymienionych stanow:

e wyczerpanie

e wolniejsze poruszanie sie

e niski poziom aktywnosci

e osfabienie

e utrata wagi.

Nalezy przyjaé, ze ze zjawiskiem zniedoteznienia w$rdd chorych zyjgcych z HIV/AIDS bedziemy
miec coraz czesciej do czynienia.

38.1. STARZENIE SIE A WYNIKI LECZENIA ANTYRETROWIRUSOWEGO

38.1.1. U starszych pacjentéw liczba limfocytéw TCD4 wzrasta na skutecznym ART wolniej niz
u 0s6b mtodych. | mimo, ze ta grupa chorych dokfadniej stosuje sie do zalecen i osigga wyzsze
wspotczynniki adherencji, to jednak nie odbudowuje uktadu immunologicznego tak efektyw-
nie jak pacjenci ponizej 35 roku zycia. Paradoksalnie jednak u czesci leczonych jest to efekt
pozytywny, gdyz rzadziej rozwijajg zespot rekonstrukcji immunologicznej [14,15].

38.1.2. Starzeniu sie chorych leczonych antyretrowirusowo towarzyszg jednak:

e wyzsze ryzyko dziatan niepozgdanych lekdw antyretrowirusowych,

e czesSciej wystepujace interakcje z lekami stosowanymi w leczeniu choréb wspdtistnieja-
cych,

e wyzsze koszty terapii dla pacjenta.

38.2. CHOROBY WSPOLISTNIEJACE A STARZENIE SIE CHORYCH
SEROPOZYTYWNYCH

38.2.1. Starzenie sie nie dotyczy tylko uktadu immunologicznego. Wraz z wiekiem narasta
czestos¢ choréb zwigzanych z miazdzycy, otytoscig lub niedowaga, niezdrowym stylem zycia
(palenie papieroséw, naduzywanie alkoholu i narkotykéw), brakiem aktywnosci fizyczne;j.
Niematy wptyw na kondycje w starszym wieku majg tez czynniki dziedziczne [16,17,18].

Starsi pacjenci z HIV z reguty wymagajg wielospecjalistycznego leczenia i przyjmowania rézno-
rodnych lekéw z powodu choréb wspdtistniejgcych. Wraz z wiekiem wzrasta czestos¢ wyste-
powania nadcisnienia tetniczego, cukrzycy, chordb uktadu sercowo-naczyniowego, ptuc, wa-
troby i nerek [19]. Na przebieg tych chordb wptyw, czesto negatywny, wywiera samo zakaze-
nie HIV oraz leczenie antyretrowirusowe. Z dtuzszym przezyciem chorych skutecznie leczo-
nych antyretrowirusowo wigze sie ryzyko wystepowania nowotwordéw niezwigzanych z zaka-
zeniem HIV oraz depresji — schorzen czesciej wystepujgcych w starzejgcej sie populacji ogdlnej

38.2.2. Szczegdlng pozycje wsrdd chordb zwigzanych z wiekiem i samym zakazeniem HIV
stanowig osteopenia i osteoporoza. Osteoporoze stwierdza sie u 40-80% zakazonych HIV
niezaleznie od wieku, a problem ten moze by¢ szczegdlnie istotny w populacji starszej, gdzie
ryzyko ztaman z racji wieku jest najwyzsze. Doniesienia z ostatnich lat wskazujg na kolejny
problem w zakazeniu HIV, znaczgco wptywajacy na choroby kosci, jakim jest niedobdr witami-
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ny D3. W przedstawionych badaniach wystepuje on u ponad 70% pacjentéw [20,21]. Suple-
mentacja witaminy D3 zmniejsza ryzyko wystgpienia cukrzycy i epizodéw sercowo-
naczyniowych u oséb z zakazeniem HIV [22].

Prewencja chordb kosci szczegdlnie u starszych pacjentow staje sie kolejnym waznym czynni-
kiem, ktory determinuje dtugofalowe bezpieczenstwo i efektywnosc leczenia zakazenia HIV.

38.2.3. Wiek negatywnie wptywa na wystepowanie dziatan niepozadanych ART. Przy ocenie
wystepowania zespotu metabolicznego wsréd leczonych antyretrowirusowo wykazano, ze
oprocz wykrywalnej w trakcie leczenia wiremii HIV, wiek jest drugim czynnikiem ryzyka zespo-
tu metabolicznego zaréwno w analizie jedno- jak i wieloczynnikowej [23]. Z wiekiem zwigzane
jest réwniez czestsze wystepowanie choréb uktadu sercowo-naczyniowego wsréd oséb na
ART. [24].

38.3. SKALA ZJAWISKA W POLSCE

W kwietniu 2011 r. w$réd 5150 osdb leczonych ART w Polsce ukoriczony 50 rok zycia miato
715 (13,9%) chorych (informacja personalna, pan Marcin Grzesiak, Krajowe Centrum ds.
AIDS). W osrodku szczecinskim 18,6% wsrdd leczonych ART stanowili chorzy >50 r.z., a w bia-
tostockim —9,7% (w roku 2009 odpowiednio 15% i 7%). U ponad potowy chorych wspétistnia-
ty nadcisnienie tetnicze i hiperlipidemia (dane wtasne, niepublikowane).

38.4. ZALECENIA PTN AIDS DLA CHORYCH POWYZEJ 50 ROKU ZYCIA

38.4.1. Edukacja i prewencja

W ramach ksztatcenia lekarzy rodzinnych nalezy:

e wprowadzi¢ element szkolenia pacjentéw w wieku dojrzatym o ryzyku zakazenia HIV
zwigzanym z aktywnoscig seksualng;

e edukowac ustawicznie w zakresie powszechnego zlecania testéw w kierunku infekcji HIV
ze wskazan medycznych (,0objawy niedoboru odpornosci”) ze szczegdlnym uwzglednie-
niem populacji powyzej 50 roku zycia.

38.4.2. Leczenie antyretrowirusowe

e Zalecenia ogdlne rozpoczynania ARV wsrdd pacjentéw z obnizong liczbg komdrek CD4
dotycza réwniez pacjentéw ,+50”. Ponadto nalezy proponowaé leczenie antyretrowiru-
sowe kazdemu choremu powyzej 50 roku zycia bezobjawowo zakazonemu HIV z liczba
limfocytow TCD4 powyzej 500/ul.

* Przy wyborze pierwszej terapii, jak i przy zmianach terapii nalezy szczegdlnie ostroznie
wdrazac leki o mniej korzystnym profilu ,metabolicznym” oraz takie, ktérych potencjalne
dziatania niepozadane mogg by¢ bardziej nasilone lub wystepowaé czesciej u chorych
w starszym wieku. Wspdtistnienie miazdzycy i jej powiktan, niewydolnosci krazenia oraz
fizjologicznie z wiekiem obnizajgce;j sie filtracji ktebkowe] obliguja do szczegdlnie uwazne-
go doboru terapii antyretrowirusowej [25]. Wyniki badan nad wptywem abakawiru na ry-
zyko sercowo-naczyniowe u leczonych antyretrowirusowo nie sg jednoznaczne. Badania:
D:A:D, ANRS, SMART, QUEBEC, STEAL, wykazaty zwigzek schorzen uktadu krazenia z jego
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stosowaniem, nie potwierdzity go natomiast takie opracowania jak: GSK analysis, ACTG
A5001, VA. Zwigzek leczenia abakawirem z incydentami sercowo-naczyniowymi byt stabiej
wyrazony po wytgczeniu z analizy pacjentdw z chorobami nerek, czesto leczonych tym le-
kiem z racji przeciwwskazan do stosowania tenofowiru [26,27]. Wyniki metaanalizy
przedstawione ostatnio nie potwierdzity zwigzku leczenia abakawirem a ryzykiem zawatu
serca [28].

38.4.3. Badania przesiewowe w kierunku choréb nowotworowych

Kazdy chory powyzej 50 roku zycia powinien by¢ informowany o aktualnie prowadzonych
(lokalnie lub regionalnie) programach profilaktycznych choréb nowotworowych i regularnie
zachecany do wykonania badan przesiewowych. Dotyczy to nowotwordw nastepujacych na-
rzadow:

ptuc, piersi, gruczotu krokowego, jelita grubego (w przypadku mezczyzn uprawniajgcych seks
z mezczyznami badanie w kierunku raka odbytu nalezy zaleca¢ niezaleznie od wieku chorego).
Badanie cytologiczne w kierunku raka szyjki macicy u kobiet zakazonych HIV nalezy zlecaé nie
rzadziej niz raz w roku niezaleznie od wieku.

38.4.4. Zapobieganie chorobom kosci

Nalezy ocenia¢ wystepowanie czynnikdw ryzyka osteoporozy takich jak:
e ptec (kobiety w okresie menopauzy maja wyzsze ryzyko),

e dtugotrwata sterydoterapia,

e palenie papieroséw,

e naduzywanie alkoholu,

e stosowanie lekow antyretrowirusowych, ktére moga sprzyja¢ rozwojowi choréb kosci:
efawirenz, tenofovir

¢ wieloletnie leczenie antyretrowirusowe.

Chorym powyzej 50 roku zycia i cho¢ jednym czynnikiem ryzyka przedstawionym powyzej
nalezy wykonac¢ badania gestosci kosci (densytometria) i rozwazy¢ oznaczenie stezenia wita-
miny D3 we krwi.

Konieczne sg ustawiczne dziatania edukacyjne, a w szczegdlnosci propagowanie zmiany stylu
Zycia: rzucenie palenia papierosdw, ograniczenie spozycia alkoholu, aktywnosé ruchowa.

Wdrozenie suplementacji witaminy D3 w przypadku stwierdzenia jej niedoboru lub leczenie
bifosfonianami w zaawansowane] osteoporozie powinno byé¢ zgodne z zaleceniami adekwat-
nych specjalistéw. Profilaktyczne podawanie tranu i preparatéw wapnia (przy braku przeciw-
wskazan do ich stosowania) moze mie¢ miejsce przy dobrej wspotpracy z chorym (unikanie
polipragmazji, minimalizowanie ryzyka interakcji lekowych).

38.4.5. Ocena ryzyka chordb uktadu sercowo-naczyniowego

U kazdego chorego powyzej 50 roku zycia konieczna jest ocena ryzyka wystgpienia chordb
uktadu sercowo-naczyniowego rekomendowanymi przez PTN AIDS metodami nie rzadziej niz
jeden raz w roku. Chorych nalezy regularnie monitorowac i modyfikowac te czynniki ryzyka,
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ktore moga ulec zmianie. Szczegdlng uwage powinno sie poswieci¢ motywowaniu pacjentéw
do korzystnych zmian trybu zycia (rzucenie palenia, aktywnos¢ fizyczna, redukcja wagi ciata).

PODSUMOWANIE

Poniewaz nalezy spodziewac sie zwiekszenia liczby zyjacych z HIV chorych starzejacych sie,
zalecenia opieki specjalistycznej nad nimi muszg by¢ uaktualniane oraz uzupetnione o zasady
diagnozowania i leczenia deficytéw hormonalnych u kobiet i mezczyzn (gonady, tarczyca).
Odrebnego opracowania wymaga rozpoznawanie i terapia depresji u oséb starszych, ktére
musi znalez¢ swoje miejsce w zaleceniach dotyczgcych schorzen psychiatrycznych u oséb
seropozytywnych.
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POSTEPOWANIE DIAGNOSTYCZNO-LECZNICZE
W ZABURZENIACH GOSPODARKI WEGLO-
WODANOWEJ U CHORYCH ZAKAZONYCH HIV

Wprowadzenie

Hiperglikemia, rozwdj jawnej klinicznie cukrzycy (DM) oraz dekompensacja juz istniejacej
cukrzycy wystepuje wsrod chorych zakazonych HIV z czestoscia 2-14% [1,2,3,4]. Leczenie anty-
retrowirusowe okreslonymi lekami z grupy inhibitoréw odwrotnej transkryptazy i inhibitoréw
proteazy generuje u czesci chorych zespdt zaburzen metabolicznych — obserwuje sie u nich
insulinoopornosé, zaburzenia tolerancji glukozy, DM, dyslipidemie, sttuszczenie watroby,
lipoatrofie obwodowg z (lub bez) centralng akumulacjg tkanki ttuszczowej [5,6,7,8,9,10].
Zespot ten nazywany jest niekiedy zespotem lipodystrofii zwigzanej z terapig antyretrowiru-
sowg (ART).

Powyzsze obserwacje, jak i starzenie sie populacji 0séb zyjacych z HIV/AIDS, dtuzsze przezycie
zwigzane z efektywnga kontrolg infekcji HIV, sktaniajg do uaktualniania standardéw postepo-
wania z chorym HIV(+) i zaburzeniami gospodarki weglowodanowej.

39.1. ROZPOZNANIE CUKRZYCY | STANU PRZEDCUKRZYCOWEGO (PREDIABETES)
(11]

39.1.1. Do rozpoznania cukrzycy konieczne jest wykazanie jednorazowe nieprawidtowosci
1. lub 3. lub dwukrotne wykazanie nieprawidtowosci 2.:
1. glikemia przygodna > 200 mg/dl (11,1 mmol/l) i objawy kliniczne mogace odpowia-
da¢ DM — chudniecie, polidypsja, poliuria, ostabienie,
2. glikemia na czczo > 126 mg/dl (7,0 mmol/l),
3. glikemia w 120. minucie OGTT > 200 mg/dl (11,1 mmol/l).

Stwierdzenie nieprawidtowosci 1. i 2., czyli rozpoznanie cukrzycy, jest przeciwwskazaniem do
wykonania OGTT.

39.1.2. Doniesienia o oznaczaniu hemoglobiny glikowanej (HbA;.) u chorych z zakazeniem
HIV nie okreslajg jednoznacznie, czy jest to badanie diagnostyczne dla rozpoznania cukrzycy
w tej grupie pacjentéw [12,13]. Wedtug zalecern Amerykanskiego Towarzystwa Diabetologicz-
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nego (ADA) z 2011 standaryzowane oznaczenie HbA;. stuzy rozpoznaniu cukrzycy przy warto-
sci > 6,5% [14]. Polskie Towarzystwo Diabetologiczne w Zaleceniach 2011 nie uwzglednia
oznaczenia HbA;. w rozpoznaniu DM [11]. Niemniej PTN AIDS rekomenduje wykonywanie
oznaczenia HbA;. u niektdérych chorych — gdy istnieje kliniczne podejrzenie cukrzycy, glikemia
przygodna i na czczo nie sg rozstrzygajgce oraz nie ma mozliwosci wykonania OGTT.

39.1.3. Stan przedcukrzycowy (prediabetes) to:
1. nieprawidtowa glikemia na czczo (IFG, impaired fasting glucose), tzn. poziom glukozy
100-125 mg/dI (5,6-6,9 mmol/I

lub
2. nieprawidtowa tolerancja glukozy (IGT, impaired glucose tolerance), tzn. poziom glu-
kozy w 120. minucie OGTT 140-199 mg/dl (7,8-11,0 mmol/I).

Stan przedcukrzycowy zwieksza ryzyko rozwoju cukrzycy i wystgpienia chordb uktadu serco-
wo-naczyniowego, stad jego rozpoznanie u chorych z infekcjg HIV musi prowadzi¢ do intensy-
fikacji dziatan prewencyjnych dla redukcji tego ryzyka.

39.2. OZNACZANIE GLIKEMII U CHOREGO ZAKAZONEGO HIV

39.2.1. U chorych nieleczonych ART nalezy wykona¢ oznaczenie glikemii na czczo na wizycie
wstepnej, a nastepnie 1 raz w roku. Zalecenia kontroli glikemii w tej grupie pacjentéw, jesli
rozpoznaje sie u nich stan przedcukrzycowy lub cukrzyce, zostaty przedstawione w podroz-
dziale X.5.

39.2.2. Leczeni ART wymagajg kontroli glikemii w chwili rozpoczecia terapii, nastepnie po 6
i 12 miesigcach. Jezeli poziomy glukozy sg prawidtowe, nalezy oznaczac¢ glikemie co 6 miesie-
cy. Chorzy z prediabetes lub cukrzycg otrzymujgcy ART powinni by¢ monitorowani wedtug
zasad zawartych w podrozdziale 39.5.

39.2.3. Glikemie nalezy oznaczy¢ w kazdym przypadku wystgpienia klinicznych objawdw
cukrzycy (p. podrozdziat 39.1.1). U chorego z infekcjg HIV nierzadko wystepujg takie wskaza-
nia kliniczne do oznaczenia glikemii, jak: ostre zakazenie, cechy uszkodzenia trzustki, glikokor-
tykoterapia.

39.3. WSKAZANIA DO WYKONANIA DOUSTNEGO TESTU TOLERANCIJI GLUKOZY
(OGTT)

Wykonanie OGTT nalezy zleci¢ nastepujgcym chorym:
1. znormoglikemig na czczo i zespotem metabolicznym
2. znieprawidtowa glikemia na czczo,
3. zglikozurig przy normoglikemii na czczo,
4. w cigzy (po oznaczeniu glikemii na czczo).

U chorych HIV+ leczonych antyretrowirusowo nalezy rozszerzy¢ wskazania do wykonania
OGTT o osoby z co najmniej dwoma objawami zespotu lipodystrofii zwigzanego z ART, a takze
w przypadku wspétistnienia zakazenia HCV (zwtaszcza przy obecnosci dyslipidemii i klinicznych
objawow lipo dystrofii). Nie dotyczy to chorych z rozpoznang cukrzycy i prediabetes. Wysta-
pienie akumulacji tkanki ttuszczowej prowadzgce do otytosci centralnej oraz dyslipidemii
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w trakcie ART nie jest rzadkie. Wéwczas taki chory spetni kryteria zespotu metabolicznego
(p. podrozdziat 39.4) i bedzie wymagat wykonania OGTT.

39.4. DEFINICJA ZESPOtU METABOLICZNEGO
WEDLUG INTERNATIONAL DIABETES FEDERATION (IDF) [15]

Kryteria rozpoznania zespotu metabolicznego wedtug stanowiska IDF z 2006 r. to:

e otyto$¢ centralna*, czyli obwad talii u mezczyzn > 94 cm, u kobiet > 80 cm (dla populacji
europejskiej, wg EGIR 1999)

e oraz wspotistnienie 2 z 4 ponizszych kryteriow:
1. triglicerydy > 150 mg/dl (1,7 mmol/l) lub leczenie hipertriglicerydemii,
2. HDL-Ch — mezczyini <40 mg/dl (1,03 mmol/l); kobiety <50 mg/dl (1,29 mmol/l) lub le-
czenie dyslipidemii,
3. cidnienie tetnicze: skurczowe > 130 mmHg; rozkurczowe > 85 mmHg lub leczenie
nadci$nienia tetniczego,
4. stezenie glukozy na czczo > 5,6 mmol/l (100 mg/dl) lub rozpoznana cukrzyca typu 2.
*)ezeli BMI >30 kg/mz, to mozna rozpoznad otytos$¢ centralng bez pomiaru obwodu talii.

Prostota przedstawionej powyzej definicji sprawia, ze celowe jest jej stosowanie w codzienne;j
pracy z chorymi zakazonymi HIV. Zaréwno pomiary antropometryczne, badanie cisnienia
tetniczego oraz okresowa kontrola glikemii oraz lipidéw krwi obwodowej nalezg do standardu
monitorowania i leczenia infekcji HIV.

39.5. CUKRZYCA | STAN PRZEDCUKRZYCOWY U CHOREGO HIV+

39.5.1. Jezeli zostanie postawione rozpoznanie cukrzycy, nie podejmuje sie proby ,niefarma-
kologicznego” leczenia — tzn. nie zaleca wytgcznie diety i zmiany trybu zycia.

Leczenie cukrzycy typu 2 jest postepowaniem etapowym i indywidualizowanym. Na kazdym
etapie obejmuje ono farmakoterapie oraz modyfikacje trybu zycia (dieta i umiarkowany wysi-
tek fizyczny).

39.5.2. Farmakoterapia cukrzycy obejmuje doustne leki hipoglikemizujgce i insuling. Obecnie
w doustnym leczeniu hipoglikemizujagcym sg stosowane nastepujgce leki: metformina (lek
z wyboru, o ile nie ma przeciwwskazan do jej stosowania — p. Tabela 1), pochodne sulfonylo-
mocznika, inhibitory o-glukozydazy, leki inkretynowe (agonisci receptora GLP-1 lub inhibitory
DPP-1V). W zaleceniach Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego nie uwzgledniono glitazo-
now. Leki inkretynowe sg stosowane rzadko ze wzgledu na wysokie koszty leczenia. U chorych
HIV+ z cukrzycy znajdujg zastosowanie gtéwnie metformina oraz pochodne sulfonylomoczni-
ka. Nie ma dotychczas doniesien o doswiadczeniach w stosowaniu inhibitorow a-glukozydazy
i lekdw inkretynowych w leczeniu cukrzycy u chorych seropozytywnych. Rozpoczecie i ustale-
nie leczenia cukrzycy powinno by¢ przeprowadzone w oparciu o konsultacje diabetologa
(p. podrozdziat 39.7).
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TABELA 1.
FARMAKOLOGICZNE LECZENIE CUKRZYCY

Lek Wskazania Przeciwwskazania Uwagi
Doustne leki | cukrzyca typu 2 1. aktywnos$¢ ALT >2,5 | 1. metformina — ryzyko
hipoglike- gbrnej granicy normy kwasicy mleczanowej
mizujace 2. GFR <60 ml/min (rzadko), ostroznie przy
3. wszystkie stany, dysfunkcji nerek*
gdzie istniejg wskaza- 2. pochodne sulfonylo-
nia do insulinoterapii mocznika — ryzyko hipo-
glikemii

3. u chorych z HIV/HCV —
ryzyko hepatotoksyczno-
Sci lekow doustnych

Insulina 1. cukrzyca typu 1 brak wskazan U chorych HIV+ insulino-
2. stezenie HbA,. >7% na terapii terapia okresowa:
doustnymi lekami 1. zespdt ,,odbudowy
3. glikemia >300 mg/dl immunologicznej”

4. DM z wysokimi warto$ciami 2. gruzlica — najczestsza
glikemii i objawami klinicznymi infekcja oportunistyczna
5. ostre zakazenia definiujgca AIDS, leczona
6. przewlekte zakazenia lekami potencjalnie

7. niewydolnosé krazenia, nerek, hepatotoksycznymi
watroby

8. planowanie ciazy i cigza

9. zawat serca, udar mézgu

10. inne specyficzne typy DM

11. u chorych HIV+ — niektére
stany wynikajace z choroby pod-
stawowej, zaostrzenie wspétistnie-
jacej patologii (p. Uwagi)

* zachowac ostroznos¢ u chorych leczonych tenofowirem

39.5.3. Kryteria wyréwnania cukrzycy nie réznig sie w odniesieniu do chorych HIV+ w poréw-
naniu z zaleceniami dla chorych bez infekcji HIV. Nalezy dazy¢ do uzyskania wartosci ,docelo-
wych” nie tylko parametréw gospodarki weglowodanowej (HbA,.), ale takze gospodarki lipi-
dowej oraz wartosci ciSnienia tetniczego (p. Tabela 2). Intensywno$¢ dgzenia do wartosci
,docelowych” nalezy indywidualizowac.

Podstawowym kryterium ogdlnym wyréwnania gospodarki weglowodanowej jest stezenie
HbAlc <£7,0%. Dla réznych grup chorych istniejg kryteria szczegétowe. Sg one bardziej restryk-
cyjne — HbA1lc <6,1% — dla kobiet planujacych cigze lub ciezarnych oraz HbAlc <6,5% — dla
dzieci i mtodziezy, w cukrzycy typu 1 i w przypadku krétkotrwatej cukrzycy typu 2. W przypad-
ku chorych w wieku >70 lat z wieloletnig cukrzycg (>20 lat), u ktérych wspétistniejg istotne
powiktania o charakterze makroangiopatii (przebyty zawat serca i/lub udar moézgu) kryterium
wyrdéwnania jest bardziej liberalne i wynosi HbAlc <8,0%.

348 | Zzasady opieki nad osobami zakazonymi HIV



TABELA 2.
WARTOSCI ,,DOCELOWE” U CHORYCH Z CUKRZYCA

Parametr Wartosé¢ ,,docelowa”

HbA,. — kryterium ogdlne <7,0%

Cholesterol catkowity <175 mg/dl (4,5 mmol/l)

Cholesterol LDL <100 mg/dl (2,6 mmol/l); przy wspétistnieniu choroby niedokrwiennej
serca: <70 mg/dl (<1,9 mmol/l)

Cholesterol HDL >40 mg/dl (>1,0 mmol/l) — mezczyzni
>50 mg/dl (>1,3 mmol/l) — kobiety

Triglicerydy <150 mg/dl! (1,7 mmol/l)

Cisnienie tetnicze:

e skurczowe <140 mm Hg

® rozkurczowe <90 mm Hg

39.5.4. Chorego ze stanem przedcukrzycowym i zakazeniem HIV nalezy prowadzi¢ wedtug
zalecen dla chorych niezakazonych. Nalezy rekomendowac diete, redukcje masy ciata, umiar-
kowang aktywnos¢ fizyczng, zaprzestanie palenia tytoniu. Do lekarza nalezy ocena innych
czynnikdw ryzyka chordb uktadu sercowo-naczyniowego, leczenie schorzen wspétistniejgcych
(nadcisnienie tetnicze, hiperlipidemia), stata edukacja chorego oraz kontrola glikemii:

e uchorego nieleczonego ART — co 6-12 miesiecy,

e uchorego na terapii ART — co 3 miesigce.

U chorego z zakazeniem HIV, prediabetes oraz lipodystrofig (gdy dominuje centralna akumu-
lacja tkanki ttuszczowej, a lipoatrofia nie jest wybitnie wyrazona), mozna rozwazy¢ wtgczenie
metforminy. Nalezy oczywiscie uwzglednié przeciwwskazania do jej stosowania.

39.5.5. Schemat badan okresowych chorego HIV(+) dla monitorowania cukrzycy i jej powi-
ktan obejmuje m.in. kontrole lipidogramu, stezenia kreatyniny, badanie ogdlne moczu, ocene
dna oka, elektrokardiogram. Wszystkie te parametry, jak i pomiar masy ciata i cisnienia tetni-
czego oraz ocena ryzyka choréb uktadu sercowo-naczyniowego wchodza w sktad panelu ba-
dan, ktoéry zostat przedstawiony w rozdziale Postepowanie profilaktyczne, diagnostyczne
i lecznicze w chorobach uktadu sercowo-naczyniowego u oséb zakazonych HIV.

W niniejszej edycji Zalecerh wprowadza sie wykonanie raz w roku badania moczu w kierunku
albuminurii. Przy dodatnim wyniku badania przesiewowego nalezy wykonac¢ badanie ilosciowe
albumin w moczu i wyliczy¢ wskaznik UA/C — albumina w moczu/kreatynina, w ug/mg kreaty-
niny. Wartosci >30 swiadczg o albuminurii (posrednio o dysfunkcji ktebkow nerkowych) i wy-
magajg wdrozenia dziatan prewencyjnych i leczniczych dla zapobiezenia rozwojowi nefropatii
cukrzycowej.

Nalezy pamietac o kontroli stezenia mleczanéw w przypadku podejrzenia kwasicy mleczano-
wej w trakcie terapii metforming.

39.5.6. Mozna rozwazy¢ zastosowanie kwasu acetylosalicylowego w dawce 75-150 mg/dobe
u chorych na cukrzyce typu 2 oraz typu 1 w wieku >40 lat, ze zwiekszonym ryzykiem wystg-
pienia epizodu sercowo-naczyniowego w ciggu 10 lat. Natomiast nalezy zaleci¢ lek przeciw-
ptytkowy chorym na cukrzyce z chorobga niedokrwienng serca, jako profilaktyke wtérng. Przy
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przeciwwskazaniach do stosowania kwasu acetylosalicylowego, mozna podawac tiklopidyne
w dawce 250 mg dwa razy dziennie lub klopidogrel w dawce 75 mg/dobe.

39.6. TERAPIA ANTYRETROWIRUSOWA A CUKRZYCA

39.6.1. U chorego HIV+ z cukrzycy nalezy wdrozy¢ ART niezaleznie od tego, czy istniejg wska-
zania kliniczne, immunologiczne czy wirusologiczne. Tak wiec nawet zakazeni bezobjawowo,
z liczbg limfocytow T CD4 >500/mm? i niskim poziomem HIV-RNA we krwi, powinni rozpoczg¢
terapie infekcji HIV. Takie postepowanie ma na celu lepszg kontrole czynnikdw ryzyka choréb
sercowo-naczyniowych. U takiego chorego sg nimi zaréwno cukrzyca, jak i niekontrolowane
zakazenie, z przewlektym zapaleniem, ktdre sprzyja rozwojowi miazdzycy.

39.6.2. Przy wyborze pierwszorazowej ART dla chorego z cukrzycg nalezy uwzgledni¢ naste-

pujace czynniki:

e generowanie przez okreslone leki hiperlipidemii (inhibitory proteazy wzmacniane rytona-
wirem, efawirenz)

* potencjalne ryzyko rozwoju lipodystrofii — zaréwno lipoatrofii, jak i centralnej lipoakumu-
lacji (inhibitory proteazy, niektére nukleozydowe inhibitory odwrotnej transkryptazy)

e prostote dawkowania ART — terapia ART powinna ,wpisa¢ sie” w juz stosowane przez
chorego leczenie cukrzycy i choréb wspétistniejgcych

e mozliwos¢ interakcji miedzy ART a lekami stosowanymi dotychczas przez chorego
e funkcje nerek — przy kwalifikacji do leczenia tenofowirem

e wspdtistniejgce choroby watroby — zwtaszcza koinfekcje HCV (czestsze wystepowanie
insulinoopornosci), sttuszczenie watroby.

39.6.3. W przypadku chorego juz leczonego antyretrowirusowo, u ktérego rozwija sie DM,
nalezy rozwazyé, czy aktualna ART generuje zaburzenia metaboliczne, np. insulinoopornos¢
czy dyslipidemie. Jezeli rozwaza sie zmiane terapii, priorytetem jest utrzymanie petnej sku-
tecznosci przeciwwirusowej. Korzystne sg zmiany w obrebie tej samej klasy lekow: dotyczy to
zarowno inhibitorow proteazy, jak i inhibitoréw odwrotnej transkryptazy. Mozliwe jest takze
wiaczenie do terapii lekdw z innych klas, takich jak raltegrawir i marawirok. W $wietle dotych-
czasowych doswiadczen z ich stosowaniem nie wydaje sie, zeby generowaty one powazne
zaburzenia o typie lipodystrofii czy hiperlipidemii.

39.7. OPIEKA DIABETOLOGICZNA

Chory z infekcjg HIV leczony ART rozwija ztozone zaburzenia metaboliczne. Jezeli z zakazeniem
HIV wspodtistnieje cukrzyca, chory musi pozostawac pod opieka specjalisty chordb zakaznych i
diabetologa. Podobnie jak terapie antyretrowirusowsg, tak i osigganie celdw leczenia cukrzycy
nalezy indywidualizowac.

PTN AIDS, opierajac sie na zaleceniach PTD 2011 oraz Wytycznych Kolegium Lekarzy Rodzin-
nych w Polsce i PTD 2010, rekomenduje nastepujace zasady wspdlnego prowadzenia chorych
HIV+ z cukrzyca [11,16]:

1. jezeli jest stabilny klinicznie, wymaga kontroli u diabetologa nie rzadziej niz raz w roku.
Konsultacja taka ma na celu:
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e ocene wyrdwnania metabolicznego,

e ocene stanu zaawansowania péznych powiktan DM i ewentualnego wdrozenia ich terapii,
e edukowania w zakresie modyfikacji stylu zycia,

e ustalenia celéw terapeutycznych i okreslenia sposobu ich realizacji;

2. chorego HIV+ z cukrzyca typu 1 i innych typdw, leczong wielokrotnymi iniekcjami insuliny,
nalezy konsultowa¢ diabetologicznie nie rzadziej niz co 3 miesigce.

Chora z cukrzyca cigzowa musi by¢ prowadzona we wspétpracy diabetologa, ginekologa oraz
lekarza choréb zakaznych, ktéry ustala ART pod katem optymalnej profilaktyki zakazenia od-
matczynego HIV oraz bezpieczenstwa ciezarnej i dziecka.

Jezeli wystepujg pdzne powiktania cukrzycy, niezbedna staje sie wspotpraca z okulistg, neuro-
logiem, nefrologiem, kardiologiem oraz innymi specjalistami.

PODSUMOWANIE

Obecna aktualizacja zalecenr diagnostyczno-terapeutycznych dla chorych z zaburzeniami go-
spodarki weglowodanowej zakazonych HIV wprowadza sporo nowosci. Cze$¢ z nich wynika ze
zmian w definicjach i kryteriach rozpoznania cukrzycy i zespotu metabolicznego oraz zmienia-
jacych sie zasad leczenia cukrzycy. Rozpoznanie cukrzycy w oparciu o jedno kryterium diagno-
styczne, rola oznaczania hemoglobiny glikowanej (zarowno w diagnostyce, jak i monitorowa-
niu cukrzycy), indywidualizacja celéw terapii cukrzycy sg najwazniejszymi z nich. Modyfikacji
ulegty tez niektodre cele leczenia DM. Obecna edycja rekomendacji uwzglednia zalecenie wia-
czenia farmakoterapii juz w chwili rozpoznania cukrzycy. Lekiem z wyboru w leczeniu cukrzycy
typu 2 pozostaje metformina, ktorg nalezy stosowac réwniez u chorych HIV+, uwzgledniajgc
szereg mozliwych w tej grupie przeciwwskazan. Mimo prowadzonych badan ze stosowaniem
glitazonéw u chorych HIV+ z nasilong lipoatrofia i insulinoopornoscia i faktu, ze rekomendacje
EACS 2011 dopuszczajg pioglitazon w leczeniu cukrzycy u chorego HIV+, nalezy wzig¢ pod
uwage fakt nieuwzglednienia glitazondw w terapii cukrzycy przez Polskie Towarzystwo Diabe-
tologiczne [17].

Wspotczesne leki antyretrowirusowe pozwalajg na taki dobdr ART, aby zminimalizowaé nie-
pozadane efekty metaboliczne: hiperlipidemie, insulinoopornos¢ i lipodystrofie. Mimo to
liczba chorych seropozytywnych z cukrzycy zwieksza sie wskutek starzenia sie tej populacji
oraz wzrastajacej liczby rozpoznan infekcji HIV u oséb po 50 roku zycia [18]. Cukrzyca jest
gtéwnym czynnikiem ryzyka zgonu z nastepujacych przyczyn: na AIDS, zgonu z powodu nie-
wydolnosci watroby i zgonu z powodu choroby uktadu sercowo-naczyniowego [19].

W niniejszych zaleceniach okreslono zasady wspdtpracy z diabetologiem w opiece nad chorym
zyjacym z HIV/AIDS i cukrzyca. Realizacja tej wspotpracy jest mozliwa dzieki programowi
KOMPLEKSOWEJ AMBULATORYJNEJ OPIEKI SPECJALISTYCZNEJ NAD PACJENTEM ZAKAZONYM
HIV, LECZONYM LEKAMI ANTYRETROWIRUSOWYMI (KAOS-HIV), finansowanym przez Naro-
dowy Fundusz Zdrowia [20].
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POSTEPOWANIE PROFILAKTYCZNE
DIAGNOSTYCZNE | LECZNICZE W CHOROBACH

4 0 UKtADU SERCOWO-NACZYNIOWEGO

U 0SOB ZAKAZONYCH HIV

Wprowadzenie

Choroby ukfadu sercowo-naczyniowego (USN) sg jedng z gtéwnych przyczyn zgonéw w popu-
lacji ogdlnej. Wydtuzanie czasu zycia oraz zwiekszenie ryzyka sercowo-naczyniowego zwigzane
z samym zakazeniem HIV i jego leczeniem powodujg, ze populacja oséb zakazonych HIV wy-
maga szczegdlnego nadzoru w tym zakresie (1,2,3). Badania dotyczace czestosci wystepowa-
nia epizodéw sercowo-naczyniowych nie byty prowadzone w polskiej populacji oséb zakazo-
nych HIV, jednakze wnioskujgc z badan ogdlnej populacji dotyczacych wystepowania zaburzen
gospodarki lipidowej, nadcisnienia tetniczego, czestosci wystepowania zespotu metaboliczne-
go skala zjawiska jest duza.

We wspodtczesnych spoteczenstwach zaburzenia metaboliczne wystepujg z coraz wiekszg cze-
stoscig, co zwigzane jest ze zmieniajgcym sie stylem zycia — nieprawidtowq dietg, ogranicza-
niem aktywnosci fizycznej zaréwno zwigzanej z pracy jak i spontanicznej. Wieloosrodkowe
ogdlnopolskie badanie stanu zdrowia ludnosci (program WOBASZ prowadzony w latach 2004-
2005) monitorowato miedzy innymi czesto$¢ wystepowania zespotu metabolicznego i zabu-
rzen gospodarki lipidowej w populacji polskiej (4). Badania przeprowadzono w reprezenta-
tywnej grupie Polakdéw z réznych regiondw naszego kraju. Objeto nimi 6114 mezczyzn i 6894
kobiet w wieku 20-74 lat. Czesto$¢ wystepowania zespotu metabolicznego w catej grupie
wiekowe] zgodnie z kryteriami NCEP-ATPIIl oceniono na 19,5% wsréd mezczyzn i 18,6%
u kobiet z tendencjg wzrastajgcg wraz z wiekiem. Wsréd kobiet w wieku 20-39 lat zespdt me-
taboliczny rozpoznano u 4%, natomiast u kobiet w wieku 60-74 lat u 46%; u mezczyzn czesto-
sci dla tych grup wiekowych wynosity odpowiednio 10% i 35%. Ogdtem stwierdzono, ze
w populacji polskiej jest 5,8 min oséb w wieku 20-74 lat kwalifikujacych sie do rozpoznania
zespotu metabolicznego (definicja zespotu metabolicznego wedtug International Diabetes
Federation 2006 p. rozdziat Postepowanie diagnostyczno-lecznicze w zaburzeniach gospodarki
weglowodanowej u chorych zakazonych HIV).
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Wsrod zakazonych HIV w Polsce dominujg osoby mtode, chociaz z uptywem czasu, populacja
ta zdecydowanie sie starzeje. Obecnie w kohorcie POLCA, w sktad ktérej wchodzg pacjenci
zarejestrowani w Poradni Profilaktyczno-Leczniczej Wojewddzkiego Szpitala Zakaznego
w Warszawie, osoby w wieku 18-30 lat stanowig 14%; 31-40 lat — 39%, 41-50 lat — 30%, 51-60
lat — 13% i powyzej 60 r.z. — 4%. Wsrod zakazonych okoto 75% stanowig mezczyzni, u ktdrych
populacyjna tendencja do wystepowanie zespotu metabolicznego w mtodszych grupach wie-
kowych jest wyzsza. Badacze programu WOBASZ zwrécili rowniez uwage na regionalne rézni-
ce w czestosci wystepowania zespotu metabolicznego (okoto 1,5-2 razy czestsze wystepowa-
nie zespotu matabolicznego w Polsce zachodniej niz potudniowo-wschodniej), co powinni
rowniez uwzgledniac¢ lekarze zajmujacy sie leczeniem pacjentéw zakazonych HIV w poszcze-
golnych osrodkach (4).

Wyjsciowo wiec mamy do czynienia z populacjg narazong na wystepowanie zespotu metabo-
licznego pod postacig zaburzen lipidowych, wysokiego BMI, zaburzen tolerancji glukozy
i w zwigzku z tym ze zwiekszonym ryzykiem wystepowania epizodéw sercowo-naczyniowych.

Niekorzystny wptyw zakazenia HIV na czesto$¢ wystepowania epizodéw sercowo-naczynio-
wych wynika z pobudzenia aterogenezy przez przewlekly stan zapalny zwigzany z zakazeniem,
zwiekszonej migracji monocytow do nabtonka naczyn, wptywu na stezenia apolipoproteiny B,
na sekrecje chemokin, czgstek adhezyjnych nabtonka naczyn T1, VCAM-1, selektyny E. Dodat-
kowy niekorzystny wptyw moze by¢ zwigzany z niedoborem witaminy D3 stwierdzanym
u oséb zakazonych wirusem (2,3,5). Leczenie ARV z jednej strony hamuje stan zapalny zwigza-
ny z zakazeniem, ale wiekszos¢ schematow terapeutycznych ma niekorzystny wptyw na go-
spodarke lipidowa, zwieksza ryzyko insulinoopornosci i rozwoju cukrzycy typu 2 (6,7). Niejasny
jest réwniez wptyw utrzymujacej sie mikroreplikacji HIV w rezydualnych kompartmentach (np.
osrodkowym uktadzie nerwowym) na podtrzymywanie stanu zapalnego u pacjentéw leczo-
nych ARV.

Problem jest wiec ztozony i pacjenci zakazeni HIV niezaleznie od fazy zakazenia i leczenia ARV
powinni podlegac regularnej kontroli pod katem ryzyka sercowo-naczyniowego. Leczenie
zaburzen zwiekszajgcych to ryzyko takich jak cukrzyca, hiperlipidemia, nadcisnienie tetnicze
powinno byé¢ prowadzone konsekwentnie z okresleniem celdow leczenia dla grup najbardziej
zagrozonych.

40.1. PROFILAKTYKA CHOROB UKtADU SERCOWO-NACZYNIOWEGO

40.1.1. Chorobami USN, bedacymi przedmiotem postepowania profilaktycznego sa:

1. choroba niedokrwienna serca (zawat serca, niestabilna choroba niedokrwienna, ostre
epizody wiencowe),

2. udary mdzgu, przemijajgce epizody niedokrwienne,

3. choroby aorty i tetnic obwodowych (miazdzyca, tetniaki),

4. nadcisnienie tetnicze.

Wszystkie osoby zakazone HIV, nawet w najmtodszych grupach wiekowych powinny by¢ regu-

larnie kontrolowane pod katem wystepowania czynnikdéw ryzyka rozwoju ww. schorzen
(tabela 1), a opieka nad nimi powinna obejmowac:

1. okresowg ocene ryzyka rozwoju miazdzycy i jej powiktan,
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2. ciaggfte dziatania edukacyjne i terapie ukierunkowane na czynniki ryzyka rozwoju schorzen
USN podlegajgce modyfikacji.

TABELA 1.

PODZzIAL CZYNNIKOW RYZYKA ROZWOJU CHOROB USN

Czynniki nie podlegajgce modyfikacji Czynniki podlegajgce modyfikacji

wiek waga

ptec styl zycia: aktywnos¢ fizyczna, palenie tytoniu, dieta
czynniki genetyczne zaburzenia gospodarki weglowodanowej i lipidowe;j
rodzinne wystepowanie choréb uktadu sercowo- | nadcisnienie tetnicze

naczyniowego choroby o podtozu zapalnym (np. zakazenia)

40.1.2. Monitorowanie czynnikéw ryzyka choréb USN u oséb zakazonych HIV

W ramach standardowej opieki nad chorym z zakazeniem HIV nalezy przeprowadzac okreso-
we badania dla zapobiegania chorobom USN, ktérych charakter i czestotliwos¢ zestawiono
w tabeli 2.

TABELA 2.
BADANIA W OPIECE AMBULATORYJNEJ NAD ZAKAZONYM HIV StUZACE PREWENCJI CHOROB USN

Badanie Chory nieleczony ART | Chory leczony ART Uwagi

Wywiad — czynniki wizyta 1 i wywiad wywiad powtarzany | Ocena 10-letniego ryzyka wy-

ryzyka choréb USN powtarzany —wptyw | —wptyw na modyfi- | stgpienia epizodu SN wedtug
na modyfikowalne kowalne czynniki skali Framingham 1x w roku
czynniki ryzyka ryzyka

Ocena wygladu chore- | kazda wizyta kazda wizyta Objawy zgtaszane przez chore-

go pod katem objawow go i/lub obserwowane przez

lipodystrofii lekarza

Waga (kg), wizyta 1ico 6 mie- | co 3-4 miesigce Przy kazdej zmianie ART (doty-

obwdd talii (cm), siecy czy odstawienia terapii jak i

BMI (kg/m?) ponownego jej rozpoczecia),

BMI >30 kg/m’
pozwala na rozpoznanie otyto-
$ci centralnej

Pomiar cisnienia tetni- | kazda wizyta kazda wizyta
czego
Ocena oftalmo- wizyta 1 i ze wska- co 12 miesiecy U chorego z cukrzyca, nadci-
skopowa dna oka zan klinicznych $nieniem co najmniej 1x w roku
EKG wizyta lico 12 co 12 miesiecy

miesiecy
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Badanie Chory nieleczony ART | Chory leczony ART Uwagi

Glikemia (na czczo) wizyta 1i co naj- 0, 3-6, 12 miesiecy i | ® przy kazdej zmianie ART

TG mniej co 12 miesiecy | nastepnie co 6 ¢ indywidualnie w trakcie

T-Chol miesigcy leczenia hiperlipidemii

HDL-Ch o w przypadku nieprawidto-

LDL-Ch (na czczo) wych wartosci glikemii — po-
wtdrzenie badania, ewentual-
nie OGTT*

* OGTT — test doustnego obcigzenia glukozg

W uzasadnionych przypadkach klinicznych u pacjentéw zakazonych podobnie jak w populacji
ogdlnej, nalezy rozwazy¢ oznaczanie poziomu wolnych kwasow ttuszczowych, VLDL, apolipo-
protein, poziomu insuliny, C-peptydu, okreslenie wskaznika insulinoopornosci (np. HOMA),
badania naczyn wiencowych i obwodowych metodg Dopplera. Badania obrazowe (tomografia
komputerowa, densytometria) dla oceny lipodystrofii zwigzanej z HIV powinny by¢ uzupetnie-
niem oceny klinicznej lipodystrofii, a ich wynik musi by¢ interpretowany wraz z innymi para-
metrami. Oznaczenie hs-CRP jako markera ryzyka choréb USN w zakazeniu HIV wymaga dal-
szych badan i jego wykonywanie nie moze by¢ rutynowo zalecane u chorych HIV+ dla celéw
prewencji i monitorowania tego ryzyka.

40.2. TERAPIA ANTYRETROWIRUSOWA (ART) A PREWENCJA PIERWOTNA
I WTORNA CHOROB USN

Przy pierwszorazowym wyborze lekow antyretrowirusowych oraz przy zmianie terapii nalezy
uwzglednia¢ wyjsciowe ryzyko rozwoju epizoddw sercowo-naczyniowych oceniane wg skali
Framingham (Tabela 3). Obecnie nie ma podstaw, aby twierdzi¢, ze stosowanie okreslonego
zestawu lekdw antyretrowirusowych stanowi element prewencji pierwotnej czy wtérnej epi-
zoddéw sercowo-naczyniowych. Przy stosowaniu wiekszosci lekdw antyretrowirusowych
i wszystkich dostepnych zestawdw lekdéw mozna doszukac sie dziatan ubocznych, ktére moga
niekorzystnie wptywac na ryzyko choréb USN (6,7,8). Doniesienia dotyczace zwiekszonego
ryzyka sercowo-naczyniowego zwigzanego ze stosowaniem abakawiru sg niejednoznaczne
(6,8). Wydaje sie jednak, ze przy istniejgcych watpliwosciach zwigzanych z tym preparatem
nalezatoby go unika¢, jesli to mozliwe, u oséb ze wspdtistniejgcymi schorzeniami sercowo-
naczyniowymi a takze u oséb z bardzo wysokim ryzykiem (>20% wg skali Framingham). Wia-
domo réwniez, ze anemia wptywa niekorzystnie na wystepowanie zaostrzen u oséb z rozpo-
znawang chorobg niedokrwienng serca czy niewydolnoscig serca, stgd mogg wynikaé wskaza-
nia do unikania azydotymidyny badz zmiany w tej grupie chorych. Rola zwiekszonej objetosci
krwinki czerwonej (MCV) i wyzszej dystrybucji objetosci krwinek czerwonych (RDW), ktéra
pojawia sie przy leczeniu inhibitorami odwrotnej transkryptazy (NRTI) jest niejasna, chociaz sg
publikacje méwigce o zwiekszeniu ryzyka choréb USN u oséb z wysokg MCV i duzym RDW
(7,8). Niedobér witaminy D3 zwigzany z samym zakazeniem i pogtebiany przez stosowanie
tenofowiru réwniez moze wptywac na rozwdj epizodéw sercowo-naczyniowych (2,3,5). Sto-
sowanie inhibitoréw proteazy ma z kolei niekorzystny wptyw na profil lipidow oraz wigze sie
ze zwiekszonym ryzykiem insulinoopornosci. W trakcie stosowania newirapiny obserwuje sie
korzystny wzrost stezenia cholesterolu HDL, nie potwierdzono jednak jednoznacznie zmniej-
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szonej czestosci wystepowania epizoddw chordb USN u pacjentdw leczonych tym preparatem
(9). Nie istniejg wiec idealne z punktu widzenia ryzyka sercowo-naczyniowego schematy ART.

Poza wymienionymi powyzej, brak jest wiec wskazan do zmiany schematu u o0sdb z rozpozna-
ng w trakcie ART chorobg USN lub z pojawieniem sie dodatkowego czynnika ryzyka pod po-

stacig hiperlipidemii indukowanej terapia.

TABELA 3.
SKALA FRAMINGHAM OCENY 10-LETNIEGO RYZYKA ROZWOJU CHOROB USN

Czynniki ryzyka — punktacja (mezczyzni)

Wartosci RR Wartosci RR
osoby nieleczone | osoby leczone .
Punkty Wiek I(-:SgL}fi’I; T Ch (mg/dI) przec?!/v: ) przec%l{!n/: ) :\::Z;n Cukrzyca | HIV
nadcisnieniowo | nadcisnieniowo
(mmHg) (mmHg)
-2 60+ <120
-1 50-59 0
0 30-34 45-49 <160 120-129 <120 Nie Nie Nie
1 35-44 160-199 130-139
2 35-39 <35 200-239 140-159 120-129
3 240-279 160+ 130-139 Tak Tak
4 280+ 140-159 Tak
5 40-44 160+
6 45-49
7
8 50-54
9
10 55-59
11 60-64
12 65-69
13
14 70-74
15 75+
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10-letnie ryzyko rozwoju epizodéw sercowo-naczyniowych

,S’:r::t Sw Ryzyko (%) Punkty Ryzyko (%) Punkty Ryzyko (%)
-3 lub mniej | ponizej 1 5 3,9 13 15,6

2 1,1 6 4,7 14 18,4

-1 1,4 7 5,6 15 21,6

0 1,6 8 6,7 16 25,3

1 19 9 7,9 17 29,4

2 2,3 10 9,4 18+ POWYZEJ 30
3 2,8 11 11,2

4 33 12 13,2

40.2. LECZENIE CHOROB USN U ZAKAZONYCH HIV

40.2.1. Leczenie choroby wiencowej w kazdej postaci: zawat serca, stabilna i niestabilna dfa-
wica piersiowa, ostre ,epizody” wiencowe, a takze niewydolnosci serca powinny przebiegac
pod kontrolg i we wspotpracy z kardiologiem, lekarzem internistg wedtug zasad przyjetych
w standardach dla populacji ogdlnej. Rolg lekarza prowadzgcego terapie zakazenia HIV po-
winna by¢ modyfikacja czynnikdw mogacych niekorzystnie wptywaé na prowadzone leczenie
kardiologiczne zwigzanych z zakazeniem HIV oraz pomoc w zakresie ustalania interakcji mie-
dzy lekami kardiologicznymi stosowanymi u pacjenta ze szczegdlnym uwzglednieniem antyko-
agulantow, B-adrenolitykéw i statyn.

Udary mézgu, przemijajace epizody niedokrwienia muszg by¢ leczone we wspétpracy z neuro-
logiem, a choroby aorty i tetnic obwodowych ze specjalistg chordb naczyniowych.

40.2.2. Nadcisnienie tetnicze jest kolejnym istotnym czynnikiem ryzyka wystepowania epizo-
déw sercowo-naczyniowych w populacji ogdlnej. Czestos¢ wystepowania nadcisnienia tetni-
czego u 0s6b zakazonych HIV nie zostata precyzyjnie okreslona i wydaje sie nie odbiega¢ od
czestosci w populacji ogdlnej. Polskie badanie epidemiologiczne WOBASZ wskazuje na cze-
stos¢ wystepowania tego zaburzenia u okoto 36% dorostych (4). Zatem w populacji pacjentéw
zakazonych HIV z dodatkowym ryzykiem zwigzanym z samym zakazeniem, monitorowanie
i leczenie nadcisnienia tetniczego powinno miec priorytetowe znaczenie. Zalecenia odnosnie
rozpoczynania leczenia nadcisnienia tetniczego u zakazonych HIV nie rdznig sie od zalecen
w populacji ogdlnej, niemniej juz przy wysokich prawidtowych wartosciach cisnieniach (RR
skurczowe 130-139 mmHg i rozkurczowe 85-89 mmHg) nalezy zaleca¢ pacjentom tzw. tera-
peutyczng zmiane stylu zycia (Tabela 6), szczegdlnie jesli wspotistniejg inne czynniki ryzyka
sercowo-naczyniowego. Natomiast w przypadku wartosci cisnienia w zakresie 140/90 —
160/100 mmHg nalezy bezwzglednie zaleci¢ pacjentowi terapeutyczng zmiane stylu zycia,
a u 0s6b z dodatkowymi czynnikami ryzyka witaczy¢ leczenie hipotensyjne. Wartosci RR prze-
kraczajgce 160/100 mmHg s3 wskazaniem do farmakoterapii. Podejmujgc decyzje terapeu-
tyczng nie mozna opieraé sie na pojedynczym pomiarze ci$nienia tetniczego w gabinecie
lekarskim (chyba, ze przekracza ono 180/110 mmHg). Nalezy zaleci¢ pacjentowi monitorowa-
nie RR (po 5 minutowym spoczynku) w warunkach ambulatoryjnych lub domowych. Celem
leczenia nadcisnienia tetniczego jest uzyskanie warto$ci prawidtowych RR tj. ponizej 140/90
mmHg, a u 0séb z dodatkowymi obcigzeniami (np. cukrzyca) — ponizej 130/80 mmHg. Farma-
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koterapia nadcisnienia tetniczego u zakazonych HIV nie powinna odbiega¢ od zasad stosowa-
nych w ogdlnej populacji. Zgodnie z zaleceniami Europejskiego Towarzystwa Nadcisnienia
Tetniczego z 2007 roku z modyfikacjg z roku 2009, brak jest jednoznacznych przestanek do
wyboru jednej z grup terapeutycznych lekéw przeciwnadcisnieniowych niezaleznie od wieku
pacjenta (11). Zalecenia mowig wiec o wyborze w pierwsze] terapii przeciwnadcisnieniowej
jednego z inhibitorow konwertazy angiotensyny 1 (ACE), antagonistow receptoréw angioten-
syny Il (ARB), dtugodziatajgcych blokeréw kanatéw wapniowych, diuretykéw tiazydowych lub
B-adrenolitykdw. Przy braku efektu zastosowania leku pierwszego rzutu nalezy taczy¢ leki
zww. 4 grup a jesli nie przyniesie to pozadanego efektu dotgczy¢ leki alternatywne — inne
diuretyki lub a-bloker (np. doksazosyna). Rozpoczynajgc terapie nadcisnienia u pacjenta le-
czonego ARV nalezy pamietac o interakcjach miedzy inhibitorami proteazy a blokerami kana-
téw wapniowych oraz B-adrenolitykami. Intensyfikacja leczenia nadcisnienia tetniczego od
terapeutycznej zmiany stylu zycia do farmakoterapii czy od farmakoterapii 1 lekiem do farma-
koterapii ztozonej powinna nastepowac nie wczesniej niz po 2-6 tygodniach od wprowadzenia
pierwszego z zalecen.

40.3. ZABURZENIA GOSPODARKI LIPIDOWEJ U CHORYCH ZAKAZONYCH HIV

40.3.1. Dyslipidemie sg znaczagcym czynnikiem ryzyka choréb USN i wystepujg z duzg czesto-
$cig w populacji ogdlnej. Zgodnie z wytycznymi European Society of Cardiology wartosci ste-
zen lipidéw, ktore stwarzajg zwiekszone ryzyko rozwoju miazdzycy i choréb uktadu sercowo-
naczyniowego w populacji ogélnej wynosza:

e poziom triglicerydéw (TG) na czczo >1,7 mmol/I (150 mg/dl),

e poziom cholesterolu catkowitego (T Ch) >4,8 mmol/I (190 mg/dl),

e poziom cholesterolu LDL (LDL-Ch) >2,9 mmol/I (115 mg/dl),

e poziom cholesterolu HDL (HDL-Ch) <1,0 mmol/I (40 mg/dl) u mezczyzn i <1,2 mmol/I (46
mg/dl) u kobiet.

Ze wzgledu na zwiekszone ryzyko wystepowania epizodéw sercowo-naczyniowych w grupie
0s6b zakazonych HIV stusznym wydaje sie przyjecie bardziej rygorystycznych zalecen, np.
odpowiadajacych zaleceniom dla populacji oséb z cukrzyca

40.3.2. W kohorcie POLCA zbyt niskie stezenie HDL-Ch (<0,9 mmol/I) stwierdzane jest u bli-
sko 20% pacjentow jeszcze nieleczonych ARV LDL-Ch powyzej wartosci zalecanych (2,6 mmol/I
— 100 mg/dl) u 51,7% pacjentéw, natomiast w zakresie wartosci wysokich powyzej 3,4mmol/
(130 mg/dl) u 21% pacjentéw i bardzo wysokich powyzej 4,15mmol/l (160 mg/d) u 7% osdb.
Stezenia T Ch catkowitego u pacjentow dotychczas nie leczonych ARV (ARV) przekraczajgce
4,8 mmol/I stwierdzane sg u 20% osdb. W trakcie ART odsetki pacjentéw z podwyzszonymi
stezeniami T Ch, LDL-Ch i TG zdecydowanie wzrastajg. W grupie pacjentow szczegétowo kon-
trolowanych w ramach programu Kompleksowej Ambulatoryjnej Opieki Specjalistycznej nad
pacjentem zakazonym HIV leczonym ARV odsetek wartosci powyzej normy wynosi odpowied-
nio 37%, 47% i 48%. Nie zmienia sie natomiast odsetek pacjentéw z niskim stezeniem HDL-Ch
(18%). W grupie pacjentéw zaréwno leczonych jak i nieleczonych ARV zaburzenia gospodarki
lipidowej wystepujg u ponad potowy pacjentéw, jesli wezmiemy pod uwage pojawienie sie
zaburzenia w zakresie co najmniej jednego z ww. parametréw.
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40.3.3. Pomiary stezen lipidow

Wiekszos$¢ zalecen dotyczgcych pomiaréw lipidow odnosi sie do wartosci oznaczanych na
czczo. Zarowno w populacji ogdlnej, jak i wsrdd pacjentdw zakazonych HIV sg problemy z
uzyskaniem takich pomiaréw, dlatego tez wykonano szereg analiz, obejmujgcych duze grupy
pacjentéw, poréwnujacych przed i popositkowe stezenia T Ch, LDL-Ch, HDL-Ch i TG. Wigkszo$¢
autordw jest zgodna, ze klasyczny positek nie ma wiekszego wptywu na stezenia T Ch i HDL-Ch
(12,13). Parametry te mogg wiec by¢ bezpiecznie uzywane do oceny ryzyka sercowo-
naczyniowego. Natomiast wyniki badan dotyczace stezen LDL-Ch i TG s3 rozbiezne. Istniejg
rowniez prace wykazujgce, ze popositkowe stezenia TG odgrywajg nawet wiekszg role w oce-
nie ryzyka choréb USN i jego znaczgcego zwiekszenia w przypadku hipertriglicerydemii popo-
sitkowej przekraczajgcej 200 mg/dl (2,2 mmol/l) (14).

Analizujac sytuacje z praktycznego punktu widzenia, wydaje sie bezpieczniejsze dla pacjenta
przyjecie wartosci pomiardw lipidéw popositkowych za wystarczajgce do podjecia interwencji
terapeutycznych, szczegdlnie jesli wartosci oznaczen mieszczg sie w granicach wartosci wyso-
kich, niz narazanie go na wystgpienie epizodu sercowo-naczyniowego. Jest to szczegdlnie
istotne w polskich warunkach, poniewaz pacjenci docierajg do osrodkéow zajmujgcych sie
leczeniem zakazenia HIV z odlegtych miejscowosci i wykonanie badania na czczo stwarza dla
nich problem. Dodatkowo w 40% grupie osob zakazonych drogg uzywania dozylnych substan-
cji jest wielu pacjentow, ktdrzy nie respektujg polecen i prosb lekarzy.

40.3.4. Rekomendacje dotyczace leczenia hyperlipidemii u pacjentéw zakazonych HIV
w Polsce opracowano po szczegétowej analizie zalecen EACS z 2011 roku, DHHS z 2011, Polskie-
go Towarzystwa Kardiologicznego z 2007, Polskiego Towarzystwa Diabetologicznego z 2011.

Celem rekomendacji jest wskazanie, przy jakich zaburzeniach lipidowych nalezy podejmowac
interwencje terapeutyczng oraz jaka ona powinna by¢, okreslenie celéw leczenia zaburzen
gospodarki lipidowej oraz zalecen co do rodzaju lekéw stosowanych w terapii tych zaburzen.

40.3.4.1. Hipercholesterolemia

Uznanymi czynnikami ryzyka rozwoju epizodéw sercowo-naczyniowych sg podwyziszone ste-
zenia LDL-Ch, T Ch oraz obnizone stezenia HDL-Ch. Nie zostata dotychczas opracowana skala
oceny ryzyka sercowo-naczyniowego, ktora uwzgledniataby zakazenie HIV i ART, jako czynniki
tego ryzyka, ani skala bezposrednio przeznaczona dla oséb zakazonych HIV. W trakcie przygo-
towan jest skala projektowana przez cztonkéw grupy D.A.D. (www.cphiv.dk/tools.aspx). Naj-
bardziej obrazowa i pozwalajagca uwzgledni¢ kilkustopniowe zwiekszenie ryzyka zwigzane
z zakazeniem HIV wydaje sie skala oceny 10-letniego ryzyka wystgpienia epizodéw sercowo-
naczyniowych Framingham (Tabela 3). W Tabeli 3 umieszczono dodatkowa kolumne uwzgled-
niajaca ryzyko zwigzane z HIV, ktére w badaniach oceniajgcych zwezenie tetnic szyjnych jest
porownywalne z ryzykiem zwigzanym z paleniem papierosow i cukrzyca, cho¢ nie ma jedno-
znacznych badan potwierdzajacych, ze czynnik ten sumuje sie z pozostatymi uwzglednionymi
w skali Framingham (16).

Tabela 4. przedstawia szczegdtowe zalecenia co do postepowania w przypadku podwyzszo-
nych stezen LDL-Ch odgrywajacych najwiekszg role w rozwoju miazdzycy naczyn. Tabela
uwzglednia zaréwno ocene 10-letniego ryzyka sercowo-naczyniowego wedtug skali Framin-
gham, jak i klasyczne czynniki ryzyka rozwoju schorzen USN, przyjmujac, ze samo zakazenie
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HIV niezaleznie od liczby CD4 i ART, jest niezaleznym czynnikiem ryzyka. W grupie najwyzsze-
go ryzyka rozwoju choréb USN, a szczegdlnie u pacjentéw ze wspdtistniejgcg cukrzycy, juz
graniczne wartosci cholesterolu LDL — odpowiednio 2,6 mmol/l i 2,0 mmol/| stanowig powdd
do zalecania terapeutycznej zmiany stylu zycia (Tabela 6).

TABELA 4.
REKOMENDACIE PTN AIDS, DOTYCZACE MOMENTU INTERWENCII,
KTOREJ CELEM JEST OBNIZENIE STEZEN LIPIDOW WE KRWI

Stezenie Ch LDL Ste'z'eme (3 L,DL’ przy .. | Stezenie Ch LDL, przy ktérym
) ) ktorym nalezy wprowadzic¢ , . .
. nie wymagajgce ) nalezy rozpoczqc terapie
Kategoria ryzyka . o Terapeutyczng Zmiane e e
interwencji mg/d| Stylu Zycia (TLC*) mg/dI preparatami hipolipe-
(mmol/I)* (mmol/l) mizujgcymi mg/dl (mmol/I)
Choroba niedokrwien- | <100 (2,6) >100 (2,6) >130 (3,4) (100-129: pre-
na serca lub jej (przy wspétistniejacej parat hipolipemizujacy
odpowiednik zinnych | cukrzycy <70 (1,9) opcjonalnie, przy wspdtist-
narzadow (10-letnie niejacej cukrzycy wskazany)
ryzyko** >20%)
2+ czynnikéw <130 (3,4) >130(3,4) 10-letnie ryzyko**
ryzyka*** (10-letnie 10-20%:
ryzyko** <20%) >130(3,4)
10-letnie ryzyko <10%:
>160 (4,15)
0-1 czynnik ryzyka*** <160 (4,15) >160 (4,15) >190 (4,92) (160-189:
opcjonalnie)

* TLC (therapeutic life style change) — terapeutyczna zmiana stylu zycia: rzucenie palenia papieroséw,
dieta, aktywnos¢ fizyczna

** 10-letnie ryzyko rozwoju chordb sercowo-naczyniowych wg skali Framingham

*** przyjmujac, ze oprécz klasycznych czynnikdw ryzyka rozwoju choréb sercowo-naczyniowych jak:
obcigzony wywiad rodzinny, palenie papieroséw, cukrzyca i nadcisnienie tetnicze zakazenie HIV jest
niezaleznym czynnikiem zwiekszajgcym to ryzyko — czyli kazdy pacjent zakazony bedzie miat co najmniej
1 czynnik ryzyka rozwoju choroby ukfadu sercowo-naczyniowego.

40.3.4.2.Hipertriglicerydemia

Rola hipertriglicerydemii dla ryzyka rozwoju choroby niedokrwiennej serca w populacji ogél-
nej jest ciggle dyskutowana (16). W rekomendacjach Europejskiego Towarzystwa Kardiolo-
gicznego przyjmuje sie, ze optymalne stezenie TG nie powinno przekracza¢ 115 mg/dl (1,3
mmol/l). Podwyzszone stezenia TG sg szczegdlnie istotne w tzw. dyslipidemii aterogennej,
czyli wspdtistnieniu wysokich stezend TG, niskich stezen HDL-Ch oraz obecnosci lipoprotein
o bardzo matej gestosci (VLDL) (17). Jednoczesnie potwierdzono, ze w zakazeniu HIV stezenia
VLDL mogg znaczaco wzrastaé, szczegdlnie u pacjentéw z lipodystrofig. Wysokie stezenia TG,
szczegblnie przekraczajgce 500 mg/dl (5,8 mmol/l) znaczgco zwiekszajg ryzyko ostrego zapa-
lenia trzustki. Podejmujgc decyzje o terapii hipertriglicerydemii nalezy wzig¢ pod uwage
wzrost ryzyka zaréwno chordéb USN jak i zapalenia trzustki.
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Leczenie hipertriglicerydemii nalezy rozpoczac juz przy przekroczeniu wartosci zalecanych jako
optymalne, tzn. >115 mg/dl (1,3 mmol/l). Pierwszym etapem powinna by¢ terapeutyczna
zmiana stylu zycia (Tabela 6). W przypadku hipertriglicerydemii po wprowadzeniu zmian
w tym zakresie mozna sie spodziewac spektakularnych wynikéw. Szczegdlnie wazna w lecze-
niu hipertriglicerydemii jest zmiana zwyczajéw co do spozywania alkoholu, gdyz jego naduzy-
wanie ma szczegdlnie niekorzystny wptyw na ten parametr. Jesli terapeutyczna zmiana stylu
zycia nie przynosi efektu, to przy stezeniach TG powyzej 150 mg/dl (1,7 mmol/l) nalezy rozpo-
czg¢ farmakoterapie.

Podejmujac decyzje o leczeniu hiperlipidemii nalezy rowniez pamieta¢ o wykluczeniu i lecze-
niu zaburzen bedacych przyczynami wtdrnej hipertriglecyrdemii i/lub hipercholesterolemii.
(Tabela 5). Oczywiscie jesli przyczyny nie mozna usungé¢ — np. odstawi¢ glikokortykoidow,
w leczeniu hiperlipidemii nalezy postepowac na zasadach okreslonych ponize;j.

TABELA 5.
WTORNE PRZYCZYNY ZABURZEN GOSPODARKI LIPIDOWE]

Zaburzenia endokrynne Cukrzyca, zwtaszcza typu 2, niedoczynnosé tarczycy, niedoczynnosé
przedniegoptata przysadki, zespét Cushinga

Choroby waqtroby przewlekte zapalenie watroby, pierwotna zétciowa marskos¢ watroby,
26ttaczka mechaniczna

Choroby nerek zespot nerczycowy, przewlekta niewydolno$é nerek

Leki Glikokortykoidy, steroidy anaboliczne, leki moczopedne, witamina A, leki
blokujace receptory B, leki przeciwdrgawkowe, doustne leki antykoncepcyjne

Choroby spichrzeniowe choroba Gauchera, choroba von Gierke

Inne przyczyny ostra, przerywana porfiria, toczer uktadowy, jadtowstret psychiczny,

otytosc¢, zwtaszcza trzewna, stan przewlektego stresu

40.4. LECZENIE HIPERCHOLESTEROLEMII | HIPERTRIGLICERYDEMII

Leczenie dyslipidemii obejmuje terapeutyczne zmiany stylu zycia oraz farmakoterapie.

40.4.1. Terapeutyczna zmiana stylu zycia

Zalecenia dotyczace stylu zycia powinny by¢ traktowane jako profilaktyka zaburzen lipidowych
oraz sercowo-naczyniowych i omawiane z kazdym pacjentem zakazonym HIV pozostajgcym
pod opieky lekarska. Terapeutyczna zmiana stylu zycia pacjentéw (Tabela 6) powinna obej-
mowac rzucanie palenia papieroséw, regularng aktywnos¢ fizyczng oraz racjonalng diete do-
pasowang do rodzaju zaburzen lipidowych. Szczegdlng uwage pacjentow nalezy zwracaé na
regularne spozywanie positkdw, stosowanie diety z ograniczeniem ttuszczow nasyconych,
wzbogaconej o ttuszcze nienasycone i wielonienasycone oraz dopasowanie wartosci kalorycz-
nej positkdw do wydatku energetycznego. Jesli to mozliwe pacjenci powinni byé prowadzeni
przez zespot sktadajgcy sie z lekarza choréb zakaznych-internisty, specjalisty zajmujacego sie
leczeniem zespotu metabolicznego, dietetyka i psychologa.
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TABELA 6.

TERAPEUTYCZNA ZMIANA STYLU 2YCIA (TLC)

ZALECENIA

ZASADY

Zaprzestanie
palenia
papieroséw

* Krotkie jednoznaczne o$wiadczenie o potrzebie zaprzestania palenia.

e Jesli pacjent nie rozwaza rzucenia palenia, motywowanie, nacisk na krétkoterminowe
(wiecej pieniedzy, lepszy smak jedzenia, tadniejsza skéra, mniejsze i rzadsze napady
dusznosci) i dtugoterminowe (zapobieganie chorobom USN, POCHP, nowotworom)
korzysci.

* Jesli pacjent rozwaza decyzje o rzuceniu palenia, ustalenie daty abstynencji nikotyno-
wej oraz systemu nagradzania za podjetg decyzje oraz jej utrzymanie.

e Uzywanie substytutdw nikotyny (plastry, guma do zucia, spray) lub zalecanie terapii
warenikling lub bupropionem (uwaga! zaburzajg funkcje OUN i mogga zwieksza¢ ryzyko
préb samobdjczych; bupropion ma interakcje z Pl oraz NNRTI).

» Skierowanie pacjenta do specjalistycznych klinik pomagajacych w rzucaniu palenia.

* Przewidywanie nawrotéw, wyjasnianie i rozpoznawanie ich jako cze$¢ procesu wy-
grywania z natogiem.

Poradnictwo
dietetyczne

Diety interwencyjne nie powinny kolidowa¢ z wymaganiami dietetycznymi stosowanymi

dla wtasciwej absorpcji lekéw ART.

Zalecane jest:

¢ zachowywanie rdwnowagi miedzy iloscig kalorii a dziennym wydatkiem energetycz-
nym;

e ograniczenie spozycia ttuszczéw nasyconych, cholesterolu i weglowodandw rafinowa-
nych (catkowite ograniczenie spozycia ttuszczéw do <30% i cholesterolu do <300
mg/dzien);

® spozywanie warzyw, owocOow oraz produktdéw zbozowych;

* zwiekszenie spozywania ryb morskich, drobiu (bez skéry) i chudego miesa;

® zapisywanie wszystkich pokarmdéw i ptyndw w ciggu tygodnia typowej dla pacjenta
diety —,,dzienniczek odzywiania”, celem wykrycia tzw. ,,ukrytych kalorii”;

¢ unikanie objadania sie;

¢ unikanie diet , gtodowkowych” powodujgcych potencjalnie uposledzenie odpornosci;

e ograniczenie spozycia alkoholu do <20-40 g dziennie.

Wskazane jest skierowanie pacjenta do dietetyka: dotyczy chorych wyniszczonych

z dyslipidemia oraz pacjentéw z duzg nadwaga.

Celem poradnictwa dietetycznego jest utrzymanie wagi pacjentéw w granicach prawi-

dtowego BMI (18,5-24,9).

Promocja
aktywnego
stylu zycia

* Promowanie aktywnego stylu zycia w celu zapobiegania i leczenia otytosci, nadcisnie-
nia tetniczego i cukrzycy.

e Zachecanie do aktywnosci fizycznej na umiarkowanym poziomie (chodzenie po scho-
dach, jazda rowerem/chodzenie do pracy, przejazdzki rowerowe, ptywanie, turystyka
itp.).

¢ Nacisk na regularne wykonywanie ¢wiczen fizycznych, unikanie sporadycznego bardzo
intensywnego wysitku.

e Utrzymywanie sity miesni i gietkosci stawdw.

Celem promocji aktywnego stylu zycia jest doprowadzenie pacjentéw do sprawnosci

fizycznej umozliwiajgcej bezproblemowe wykonanie wysitku odpowiadajgcego 30 minu-

tom energicznego spaceru >5 dni w tygodniu.
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40.4.2. Farmakoterapia hipercholesterolemii i hipertriglicerydemii

40.4.2.1.

Leki, ktére majg zastosowanie w leczeniu hipercholesterolemii i hipertriglicerydemii u pacjen-
téw zakazonych HIV zostaty zestawione w Tabeli 7.

TABELA 7.

LEKI ZALECANE W LECZENIU HIPERLIPIDEMII U ZAKAZONYCH HIV NIEZALEZNIE OD LECZENIA ARV

Rodzaj zaburzenia Leki pierwszego wyboru Leki alternatywne, uzupetniajqce

Hiperchoelsterolemia, Statyny*: Fibraty

Hiperlipidemia mieszana atorwastatyna Ezetymib**
prawastatyna Kwas nikotynowy***
rosuwastatyna

Hipertriglicerydemia Fibraty: Oleje rybne (Omega 3)
fenofibrat Kwas nikotynowy

* mozliwe interakcje z ARV — konieczne dopasowanie dawki leku

** |lek pierwszego rzutu w genetycznie uwarunkowanej hypercholesterolemii rodzinnej (sam lub ze
statyna)

*** nikotynamid — dostepny na polskim rynku nie ma dziatania modyfikujacego gospodarke lipidowa

W przypadku wystepowania izolowanej hipercholesterolemii z wysokim LDL-Ch, a takze hiper-
cholesterolemii mieszanej (wysokie stezenia LDL-Ch i TG) lekami pierwszego wyboru s3 staty-
ny — leki hamujace reduktaze 3-hydroksy-3-metylo-glutarylokoenzymu A (HMG-CoA). W wielu
badaniach w populacji ogélnej potwierdzono, ze stosowanie lekow z tej grupy nie tylko wpty-
wa na obnizenie stezen lipidow (gtéwnie T Ch i LDL-Ch), ale réwniez chroni przed wystgpie-
niem kolejnego ostrego epizodu sercowo-naczyniowego oraz przed wystepowaniem epizo-
doéw sercowo-naczyniowych u oséb dotychczas zdrowych (16). Wtaczenie farmakoterapii nie
powinno zwalniaé pacjenta ze stosowania sie do zalecen zwigzanych z terapeutyczng zmiang
stylu zycia. U oséb zakazonych HIV leczonych ARV nie mozna stosowac wszystkich lekow
z grupy statyn ze wzgledu na interakcje miedzy lekami (17). Zaréwno wiekszo$¢ ARV jak i sta-
tyn (z wyjatkiem prawastatyny) jest metabolizowana w watrobie za posrednictwem uktadu
cytochromu p450 lub ma co najmniej niewielkie powinowactwo do enzymdw tego uktadu.
Udowodniono, ze stosowanie simwastatyny u osob leczonych inhibitorami proteazy zwieksza
ryzyko dziatan ubocznych (miedzy innymi rabdomiolizy) zwigzanych z tym lekiem stad stoso-
wanie simwastatyny jest przeciwwskazane u oséb leczonych ARV. Podobna zaleznos$¢ moze
wystepowac w przypadku stosowania wysokich dawek atorwastatyny i rozuwastatyny. Zaleca
sie wiec, zarowno w okresie poprzedzajacym wigczenie ART jak i pdzniej, stosowanie statyn
o mozliwie najmniejszych interakcjach z ARV. Zaleca sie rozpoczynanie od mniejszych, stop-
niowo zwiekszanych dawek a maksymalna dawka statyn (z wyjatkiem prawastatyny) nie po-
winna przekracza¢ potowy dawki maksymalnej dla populacji ogdlnej. W przypadku prawasta-
tyny wymagana jest modyfikacja dawek leku jedynie przy réwnoczesnym stosowaniu z daru-
navirem. Ostatnie badania wykazaty, ze u pacjentéw zakazonych HIV, leczonych inhibitorami
proteazy lepszy efekt terapeutyczny — obnizenie T Ch i LDL-Ch — uzyskiwano przy zastosowa-
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niu atorwastatyny i rozuwastatyny, a nie prawastatyny (przy jednoczesnym lepszym profilu
bezpieczenstwa zwigzanym ze stosowaniem tych lekdow, szczegdlnie w zakresie hepatoksycz-
nosci dla rozuwastatyny) (20). W trakcie leczenia dawki statyn nalezy stopniowo zwieksza¢ do
uzyskania wartosci docelowych cholesterolu LDL (Tabela 8) jednak nie czesciej niz co 4 tygo-
dnie.

TABELA 8.

DOCELOWE WARTOSCI STEZEN T CH, TG | LDL-CH W TRAKCIE LECZENIA HIPOLIPEMIZUJACEGO

Cele leczenia Triglicerydy TCh
hiperlipidemii et iy, mmol/I (mg/dl) mmol/I (mg/dl)
Optymalny — zalecany u HIV (+) | <2 (80) <1,3 (115) <4,5 (175)
Standardowy <2,9 (115) <1,7 (150) <4,9 (190)

W przypadku braku oczekiwanego efektu terapii maksymalnymi dopuszczalnymi dawkami
statyn nalezy dotgczy¢ leki alternatywne (Tabela 7). W przypadku hiperlipidemii mieszanej
korzystne moze by¢ witgczenie fibratu, natomiast przy hipercholesterolemii LDL — kwasu niko-
tynowego lub inhibitora wchtaniania cholesterolu, ezetymibu. Ezetymib jest szczegdlnie wska-
zany w leczeniu hipercholesterolemii rodzinnej uwarunkowanej genetycznie, a jego niewat-
pliwg zaletg jest brak interakcji z lekami antyretrowirusowymi (17). Nie okreslono minimal-
nych wartosci LDL-Ch, przy ktorych nalezatoby przerwaé terapie hipolipemizujacg i nie znale-
ziono zadnych niekorzystnych nastepstw zbyt niskich wartosci tego parametru. Nalezy zatem
pamietad, ze terapie statynami wtgcza sie zazwyczaj na cate zycie, a przerywanie terapii moze
sie wigzac z niebezpiecznym, gwattownym wzrostem stezen cholesterolu LDL.

40.4.2.2.

W leczeniu izolowanej hipertriglicerydemii lekami z wyboru s3 fibraty. Z dostepnych na pol-
skim rynku preparatéw najlepiej udowodnione dziatanie u pacjentéw zakazonych HIV ma
fenofibrat. Ze wzgledu na brak interakcji z lekami antyretrowirusowymi nie ma potrzeby mo-
dyfikacji dawek tego leku. Alternatywnie lub uzupetniajgco mozna zastosowac oleje ryb mor-
skich, ktdre czesto sg rowniez traktowane jako suplementy diety przy terapeutycznej zmianie
stylu zycia i ich celem jest dowdz wielonienasyconych kwasow ttuszczowych do organizmu.
U pacjentow zakazonych HIV, leczonych ARV nie mozna stosowac zywic jonowymiennych ze
wzgledu na ich wptyw na wchfanianie lekéw ARV.

Celem leczenia hipertriglicerydemii jest osiggniecie optymalnych stezen TG we krwi. W prze-
ciwienstwie do leczenia hipercholesterolemii, po uzyskaniu dtugotrwatego, pozytywnego
efektu terapii, wprowadzeniu zdecydowanych zmian w stylu zycia pacjenta i dodatkowo od-
stawieniu lekdw antyretrowirusowych, ktére majg niekorzystny wptyw na stezenia TG mozna
rozwazy¢ stopniowe odstawianie fibratéw pod kontrolg pomiaréw stezen TG.

366 | Zasady opieki nad osobami zakazonymi HIV



PODSUMOWANIE

Chory z zakazeniem HIV leczony ARV rozwija ztozone zaburzenia metaboliczne w zakresie
gospodarki lipidowej i weglowodanowej. Moze to skutkowaé przedwczesnym rozwojem
miazdzycy i jej powiktan. Monitorowanie czynnikéw ryzyka choréb USN wraz z dziataniami
profilaktyczno-leczniczymi musi by¢ elementem obowigzujacego standardu opieki nad oso-
bami zakazonymi HIV.
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4 1 ZMIANY SKORNE
U PACJENTOW ZAKAZONYCH HIV

Wprowadzenie

Zmiany skdrne i sluzéwkowe sg rozpoznawane we wszystkich okresach zakazenia HIV. Moga
one stanowi¢ pierwsze objawy choroby, umozliwiajgce jej wykrycie i wczesne wdrozenie le-
czenia. Majg znaczenie prognostyczne, pozwalajgc na ocene stopnia niedoboru immunolo-
gicznego, zaawansowania infekcji HIV i rozwoju AIDS. Do zmian tych nalezy zaliczy¢ schorzenia
o charakterze infekcyjnym, rozrosty nowotworowe o czesto nietypowym przebiegu, a takze
dermatozy zapalne o nieustalonej etiopatogenezie.

41.1. WCZESNY OKRES ZAKAZENIA

41.1.1. Osutki skorne

Zmiany skorne i $luzéwkowe pojawiajg sie juz we wczesnym okresie zakazenia HIV w przebie-
gu ostrej choroby retrowirusowej pod postacig osutki skérnej — drobnoplamistej, drobno-
grudkowej, plamisto-grudkowej, czasem drobnopecherzykowej lub pokrzywkowej, albo zlew-
nych zmian rumieniowych. Wykwity te obserwuje sie u 40-80% zakazonych HIV, gtéwnie na
skorze tutowia i okolicy barkowej. Nie wymagaja one leczenia.

41.1.2. Afty jamy ustnej [1]

We wczesnym okresie zakazenia HIV, w obrebie bton sluzowych jamy ustnej moga pojawi¢ sie
afty, czyli okragte biatawe zmiany, o srednicy 5-10 mm, otoczone rumieniowg obwddka. Afty
wystepuja na ruchomych odcinkach btony sluzowej jamy ustnej, zazwyczaj goja sie samoistnie
bez pozostawienia blizn, jednak maja tendencje do nawrotéw.

W leczeniu miejscowym aft stosuje sie glikokortykosteroidy w zelu lub zawiesinie, tetracykliny
w zawiesinie lub GM-CSF (40 pug w 200 ml 5% glukozy). W leczeniu ogdlnym znajduje zastoso-
wanie talidomid oraz glikokortykosteroidy.
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41.2. DERMATOZY ZAKAZNE
41.2.1. Zakazenia wirusowe

41.2.1.1. Zakazenie wirusem cytomegalii (CMV — Cytomegalovirus)

Zmiany skérne sg rzadkim objawem infekcji CMV u oséb HIV-dodatnich. S3 to swedzgce osutki
plamiste, zmiany grudkowych o brodawkowatej powierzchni lub owrzodzenia okotoodbytni-
cze. Objawy te sg wyrazem rozsiewu infekcji i stanowig niekorzystny objaw rokowniczy.

W leczeniu ogdlnym zakazenia CMV stosuje sie: gancyklowir (GCV) 5 mg/kg m.c. 2x dziennie
dozylnie w powolnym wlewie (w terapii podtrzymujgcej 6 mg/kg m.c. 5x w tygodniu), walgan-
cyklowir (walGCV) doustnie 900 mg 2x dziennie (900 mg/d w leczeniu podtrzymujgcym), cido-
fowir (CDV) 5 mg/kg m.c. dozylnie w powolnym wlewie raz w tygodniu przez pierwsze 2 tyg.,
a nastepnie co 2-gi tydzien; MBV 200-1600 mg/d doustnie.

41.2.1.2. Mieczak zakazny (Molluscum contagiosum — MC) [2]

Zakazenia MC os6b HIV-dodatnich dotyczg zaréwno dzieci, jak i dorostych. U dorostych MC
czesto jest zlokalizowany w okolicy narzadéw piciowych oraz (nietypowo) na twarzy, np. wo-
kot oczu, w okolicach zgieciowych koriczyn i na tutowiu. Infekcja ta, wywotana przez wirus
z rodziny ospy — Poxviridae, manifestuje sie niekiedy bardzo licznymi zmianami o charakterze
guzkdéw z zagtebieniem w $rodku, czasem duzych — o srednicy 2-3 cm.

W leczeniu zabiegowym stosuje sie tyzeczkowanie, elektrokoagulacje, kriochirurgie ciektym
azotem (-195,8°C) lub podtlenkiem azotu (-88,7°C) lub usuwanie laserowe, a takie chemoa-
brazje 50% kwasem tréjchlorooctowym. W leczeniu zachowawczym polecane jest stosowanie
imikwimodu (ligand receptora Toll-podobnego 7) w kremie raz dziennie na noc oraz 3-10%
nalewki jodowej 1-2x dziennie.

41.2.1.3. Leukoplakia wtochata jamy ustnej (Hairy leukoplakia — HL) [3]

Replikacja wirusa Epsteina-Barr (EBV) w komdrkach nabtonkowych jest najbardziej prawdo-
podobng przyczyng powstawania leukoplakii wtochatej. HL u oséb zakazonych HIV stanowigc
niekorzystny czynnik prognostyczny tej infekcji. Zmiany umiejscawiajg sie na bocznych po-
wierzchniach jezyka, tworzgc szorstkie, brodawkowate — ,wtochate” grudki o szaro-biatym
zabarwieniu. Inng lokalizacje moga stanowic: grzbietowa i brzuszna powierzchnia jezyka, $lu-
zowki jamy ustnej i dzigset, gdzie tworzg sie wykwity ptaskie, gtadkie pozbawione charaktery-
stycznego ,,owtosienia”. HL jamy ustnej wymaga rdznicowania z kandydozg jamy ustnej.

tagodne postacie HL nie wymagajg leczenia, chyba, ze przemawiajg za tym wzgledy estetycz-
ne. W doustnym leczeniu przeciwwirusowym hamujacym replikacje EBV stosuje sie acyklowir
(ACV) 800 mg 5x dziennie lub famcyklowir 500 mg 3x dziennie. Leczenie to nie eliminuje jed-
nak stanu zakazenia utajonego. Miejscowo aplikuje sie roztwory podofiliny lub tretynoine
w zelu. Leczenie zabiegowe to przede wszystkim ablacja laserowa i kriochirurgia podtlenkiem
azotu lub ciektym azotem.
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41.2.1.4. Zakazenia wirusami opryszczki pospolitej (HSV-1 i HSV-2) [4]

U chorych zakazonych HIV epizody opryszczki sg bardziej nasilone niz w populacji ogdlnej,
objawy trwajg dtuzej, zmiany s3g bardziej rozlegte i majg nietypowag morfologie, a nawroty
zakazenia wystepujg czesSciej. Opryszczka moze przybierac postac gtebokich, trudno gojacych
sie owrzodzen z duzym ryzykiem wtérnych nadkazen bakteryjnych. Zmiany na czerwieni war-
gowej szerzg sie czesto na skére policzkow, btone sluzowa jamy ustnej i przetyku. W obrebie
narzgdoéw ptciowych wirus HSV-2 jest przyczyng powstawania bolesnych owrzodzen, ktérym
towarzyszy powiekszenie weztéw chtonnych. W grupie homoseksualnych mezczyzn zakazenie
HSV-2 czesto przebiega ze zmianami wokot odbytu lub na jego btonie $luzowej. Opryszczka
narzgdow ptciowych, zwieksza ryzyko zakazenia HIV drogg kontaktu seksualnego, gdyz zmiany
opryszczkowe zawierajg duzg liczbe limfocytow T CD4+. Z kolei transmisja HIV jest bardziej
prawdopodobna od oséb zakazonych HSV-2, poniewaz podczas reaktywacji zakazenia HSV
w wydzielinie narzgddw ptciowych znajduje sie duza liczba kopii wirusa HIV.

Leczenie zakazen wirusem opryszczki pospolitej w zaleznosci od stadium infekcji przedstawio-
no w tabeli 1.

41.2.1.5. Zakazenia wirusem ospy wietrznej i potpasca (VZV — Varicella-zoster virus)

Reaktywacje latentnej postaci VZV u osdb zakazonych HIV obserwuje sie 10 razy czesciej niz
w populacji ogdlnej, mimo, ze od czasu wprowadzenia terapii HAART czestos¢ zachorowan
zmalata. Charakterystyczna jest atypowos¢ zmian, ciezki przebieg choroby z obecnoscig zmian
krwotocznych i zgorzelinowych, czasem z wtérng infekcjg bakteryjng przypominajaca nieszto-
wice. Potpasiec w tej grupie chorych czesto rozwija sie, jako posta¢ uogdlniona — z zajeciem
rozlegtych powierzchni skory, lub przetrwata — z obecnoscig hiperkeratotycznych strupow.
U dzieci zakazonych HIV perinatalnie pierwotna infekcja VZV indukuje powstanie pétpasca.

Leczenie zakazen VZV u pacjentow HIV-dodatnich przedstawiono w tabeli 1.

TABELA 1.
LECZENIE INFEKCJI SKORY | BLON SLUZOWYCH SPOWODOWANYCH PRZEZ WIRUSY OPRYSZCZKI POSPOLITEJ (HSV)
ORAZ OSPY WIETRZNEJ | POLPASCA (VZV) U PACIENTOW HIV-DODATNICH [4].

Stadium choroby lek dawkowanie czas leczenia

Leczenie zakazenri wywotanych przez HSV-1 i HSV-2

ACY :ic;ustnle 200-400 mg 5x dzien- 10 dni
. izod
plerwszy epizo walACV doustnie 1 g 2x dziennie 7-10 dni
Famcyklowir doustnie 250 mg 3x dziennie 5-10 dni
ostra infekcja ACY dozylnie 5 mg/kg m.c. co 8 przez pu_arwszych_S dni, a
godz. nastepnie leczenie doustne
ACV doustnie 400 mg 3x dziennie 5-10 dni
mfequ nam_/rotowa walACV doustnie 1 g 2x dziennie 5-10 dni
(leczenie epizodyczne)
Famcyklowir doustnie 500 mg 2x dziennie 5-10 dni
ok ACY doustnie 400-800 mg 2-3x miesigce — lata w zaleznosci
infekcje nawrotowe dziennie od stanu klinicznego
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(leczenie supresyjne) miesigce — lata w zaleznosci
walACV doustnie 500 mg 2x dziennie 3 L
od stanu klinicznego

miesigce — lata w zaleznosci

Famcyklowir doustnie 500 mg 2x dziennie .
od stanu klinicznego

dozylnie 40 mg/kg m.c.co 8

i 14-21 dni

ngflkc]e oporne na Foscarnet gOdZ, 4 dni

Ccbv zewnetrznie 1-3% zel lub krem | 5 dni
Leczenie zakazenri wywotanych przez VZV

ACV doustnie 800 mg 5x dziennie 7-10 dni
leczenie walACV doustnie 1 g 3x dziennie 7 dni
standardowe

Famcyklowir doustnie 500 mg co 8 godz. 7 dni
ostra infekcja ACY dozylnie 5-10 mg/kg m.c. co 8 7 dni

godz.

Na podstawie Tabeli 1 w: Creed R, Morrison LK, Ravanfar P i wsp., 2009.

41.2.1.6. Zakazenia wirusami brodawczaka ludzkiego (HPV — Human papillomavirus)
(5, 6]

U pacjentéw HIV-dodatnich wystepujg czesto zmiany skérne i $luzéwkowe spowodowane
przez wirusy HPV. Sg to przewaznie: brodawki zwykte i ptaskie, ktykciny konczyste oraz raki
odbytu i narzagddéw ptciowych, a takze nabyta postaé dysplazji brodawkowatej naskérka (Epi-
dermodysplasia verruciformis).

W leczeniu miejscowym zmian brodawkowatych stosuje sie: 5% imikwimod w kremie 3x
w tygodniu, 1-3% CDV w Zelu lub kremie, podofilotoksyne, 50-70% kwas tréjchlorooctowy. Do
usuwania chirurgicznego wykorzystuje sie metody kriochirurgiczne, ablacje laserowsg i elek-
trokoagulacje.

41.2.2. Zakazenia bakteryjne [7]

Bakteryjne zakazenia skory o etiologii gronkowcowej (najczesciej spowodowane przez mety-
cylinooporny Staphylococcus aureus — MRSA) i mieszanej (gronkowcowo-paciorkowcowe), lub
tez spowodowane przez Gram-ujemne pateczki (Haemophilus influenzae) sg niemal statym
problemem u pacjentéw zakazonych HIV. W dobie stosowania HAART czestos¢ tych zakazen
wzrosta, poniewaz rzadziej stosuje sie obecnie profilaktyke trimetoprimem-sulfametoksa-
zolem i antybiotykami. Badania wskazujg, ze MRSA 6 razy czesciej wywotuje infekcje skérne
u pacjentéw zakazonych HIV, w stosunku do oséb HIV-ujemnych. Nie stwierdzono jednak
zwigzku kolonizacji MRSA ze wzrostem wiremii i liczbg limfocytdw T CD4+. Do zmian skérnych
spowodowanych przez szczepy MRSA u pacjentéw HIV-dodatnich nalezg czyraki, czesto liczne
(czyracznos¢, czyrak gromadny), pojawiajgce sie u tych chorych kilka razy w roku. U homosek-
sualnych mezczyzn zakazonych HIV zmiany ropne, czesto wrzodziejgce lokalizujg sie na po-
Sladkach, w okolicy odbytu oraz na mosznie, prowadzac czasem do rozwoju zmian martwi-
czych — piodermii zgorzelinowej. Infekcje mieszane sg tez przyczyng rozwoju liszajca zakazne-
go, zapalenia mieszkdw wtosowych, niesztowicy oraz gtebszych zapalen skéry i tkanki pod-
skérnej (cellulitis).
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W leczeniu opisanych infekcji skdrnych stosuje sie chemioterapeutyki i antybiotyki zgodnie
z etiologig zmian, wynikajgcg z obserwacji klinicznych oraz wynikami posiewéw bakteriolo-
gicznych.

41.2.2.1. Ostre martwicze wrzodziejgce zapalenie dzigset (Acute necrotizing ulcerative
gingivitis — ANUG) [8]

Zapalenie dzigset i przyzebia wystepuje u wiekszosci pacjentéw zakazonych HIV i chorych na
AIDS, a u okoto 9% przechodzi w ANUG. Etiologia tych zmian jest ztozona. Skfadajg sie na nig
czynniki infekcyjne (bakterie beztlenowe i tlenowe, jak np. pateczki Enterobacter cloacae
i Klepsiella pneumoniae, a takze pratki Mycobacterium avium i grzyby Candida), niedozywie-
nie oraz niewfasciwa higiena jamy ustnej. Poczatkowo zmiany majg charakter ograniczony —
martwicy ulegajg brodawki przestrzeni miedzyzebowych, dochodzi do wypadania zebdw, po
czym zmiany wrzodziejgce i martwicze gwattownie sie szerzg, prowadzac do destrukcji kosci
i samoistnych krwawien. Objawy te dotyczg szczegdlnie pacjentéw z AIDS.

W leczeniu ogdlnym stosuje sie chemioterapeutyki i antybiotyki zgodnie z wynikami posie-
wow bakteriologicznych (metronidazol, trimetoprym-sulfametoksazolu, antybiotyki z grupy
aminoglikozyddw, tetracyklin i makrolidéw). Miejscowo stosuje sie roztwory do odkazania
zawierajgce np. chlorheksydyne oraz srodki przeciwgrzybicze do stosowania na btony $luzo-
we. Tkanki martwicze wymagajg usuniecia przez stomatologa lub chirurga szczekowego.

41.2.2.2. Bakteryjna angiomatoza (Bacillary angiomatosis — BA) [9, 10, 11]

Czynnikiem etiologicznym BA jest Bartonella henselae (zrédtem zakazenia jest kot) lub Barto-
nella quintana (zrédtem zakazenia jest wesz), ktére u osdb z prawidtowg odpornoscia wywo-
tuja odpowiednio chorobe kociego pazura i goragczke okopowa. BA wystepuje u okoto 0,12%
pacjentéw zakazonych HIV i chorych z AIDS, szczegdlnie w zaawansowanym stadium, gdy
liczba limfocytéw T CD4+ spada ponizej 100 kom./ul.

Wykwity skérne majg posta¢ kopulastych, rumieniowych grudek, przeksztatcajacych sie
w ciemnoczerwone, krwawigce i wrzodziejgce guzki. Zmiany guzowate mogg szerzy¢ sie
i obejmowac tkanke podskdérng i kosci, prowadzac do osteolizy. Niekiedy nacieki zapalne
stwierdza sie takze w narzadach wewnetrznych — watrobie, $ledzionie, ptucach oraz w mézgu.

W leczeniu ogdlnym BA stosuje sie przez 8-12 tygodni doustnie erytromycyne w dawce 500
mg co 6 godzin lub doksycykline w dawce 100-200 mg/d. Skuteczne sg takze azytromycyna
(doustnie pierwszego dnia 500 mg/d, a nastepnie 250 mg/d przez kolejne 4 dni) i klarytromy-
cyna (doustnie 2x 250 mg). W przypadku rozlegtych zmian skdrnych oraz przy zajeciu narza-
dow wewnetrznych, antybiotyki te podaje sie dozylnie. W leczeniu miejscowym zaleca sie
erytromycyne w masci, kremie lub zelu. Na zmiany sgczgce stosuje sie dodatkowo okfady
odkazajgce (np. 0,05% hibitan w roztworze wodnym, czy 0,25% wodny roztwor chloraminy).

41.2.2.3. Bakteryjne zapalenie mieszkéw wtosowych [1]

Bakteryjne zapalenie mieszkéw wiosowych u pacjentéw zakazonych HIV przebiega, jako ropne
zapalenie mieszkow wtosowych oraz tkanki okotomieszkowej i jest zwykle wywotane przez
gronkowce (zazwyczaj Staphylococcus aureus). Dermatoza ta charakteryzuje sie obecnoscig
swedzgcych okotomieszkowych krost na podtozu rumieniowym, ktére majg predylekcje do
zajmowania skéry gtowy, szyi, plecéw, ud i posladkéw, a takze dotéw pachowych i okolicy
odbytu. Zmiany sg uporczywe i majg tendencje do nawrotéw.
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W leczeniu stosuje sie antybiotykoterapie ogdlnie, zgodnie z wynikami antybiograméw. Miej-
scowo zaleca sie antybiotyki w roztworach, zawiesinach i emulsjach.

41.2.3. Zakazenia pasozytnicze

41.2.3.1. Swierzb i $wierzb norweski [10, 12]

U pacjentéw HIV-dodatnich wykwity skdrne w przebiegu swierzbu moga rozprzestrzenic sie
niemal na catg jej powierzchnie, zajmujac takze okolice nietypowe dla infekcji Swierzbowco-
wej (twarz, okolica miedzytopatkowa). Dominujg zmiany rumieniowe i grudki pokryte hiperke-
ratotycznymi strupami, a takze przeczosy i ogniska wtérnych zakazen (tzw. zliszajcowacenie).
Uogodlnienie sie zmian zapalnych moze doprowadzi¢ do erytrodemii.

W leczeniu zewnetrznym stosuje sie: ester benzylowy kwasu benzoesowego, y-heksachloro-
cykloheksan (lindan), 10% krotamiton, 5% permetryne, mas¢ Wilkinsona (15% siarka i dzie-
gie¢), mas¢ Lenartowicza (siarka, kwas salicylowy). W opornych przypadkach zaleca sie doust-
nie iwermektyne w dawce 150-200 pg/kg m.c. (max. 12 mg jednorazowo; lek nie jest zareje-
strowany w Polsce). Ubrania i poSciel wymagajg wyprania i wyprasowania.

41.2.3.2. Demodekoza [10]

Demodekoza to zapalna choroba skéry wywotana przez roztocza z rodzaju Demodex: Demo-
dex folliculorum i Demodex brevis. U cztowieka patogenna rola nuzenca ujawnia sie przypusz-
czalnie w momencie, gdy zaczyna sie on nadmiernie namnazac i wnika¢ do skéry wtasciwej,
czemu sprzyja stan przewlektej immunosupresji. U pacjentéw zakazonych HIV i chorych z AIDS
dermatoza ta charakteryzuje sie stopniowym rozwojem symetrycznie rozmieszczonych wy-
kwitéw grudkowo-krostkowych i guzkowych, poprzedzonych wczesniej zmianami rumienio-
wymi, rozmieszczonych nie tylko na skdrze gtowy, ale takze na tutowiu i koriczynach gérnych.

W leczeniu ogdlnym demodekozy stosuje sie z dobrym skutkiem terapeutycznym doustnie:
metronidazol w dawce 500 mg/d i iwermektyne oraz miejscowo leki przeciwpasozytnicze,
takie jak: 5% permetryna, 1% lindan, czy 10% krotamiton oraz preparaty zawierajgce metro-
nidazol, kwas salicylowy, zwigzki selenu i siarki.

41.2.4. Zakazenia grzybicze

41.2.4.1. Zakazenia powierzchowne grzybami z rodzaju Candida [13, 14]

Kandydoza skory i bton sluzowych uwazana jest za marker wczesnego okresu zakazenia HIV,
ale towarzyszy kazdej fazie tej infekcji. Objawy kliniczne zakazenia drozdzakowego zalezg od
stanu immunologicznego pacjenta. Zmiany w jamie ustnej i gardle nalezg do najczesciej wy-
stepujgcych symptomodw zakazenia grzybami Candida u oséb HIV-dodatnich — cierpi na nie
okoto 90% tych chorych. Gtéwnym czynnikiem etiologicznym powierzchownych zakazen grzy-
bami z rodzaju Candida jest gatunek C. albicans, jakkolwiek z pobranego materiatu izoluje sie
tez szczepy C. glabrata, C. tropicalis, C. krusei, i C. parapsilosis.

Do klinicznych manifestacji kandydozy bton sluzowych jamy ustnej, gardtfa i krtani u pacjentow
HIV-dodatnich nalezg postacie: rzekomobtoniasta (biatawe naloty na btonie Sluzowej jamy
ustnej, podniebienia, jezyka i gardta, ktdre mozna usungé przy pomocy szpatutki), przewlekta
rozrostowa (zmiany o ,froterowatej” powierzchni, u czesci pacjentéw powodujgce dolegliwo-
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$ci w postaci bélu, pieczenia, zaburzent smaku i trudnosci w potykaniu), zanikowa (z typowym
tkliwym, obrzeknietym i wygtadzonym jezykiem oraz zmianami nadzerkowymi), a takze zapa-
lenie kacikéw ust.

U pacjentéw zakazonych HIV, podobnie zreszty, jak u chorych z immunosupresjg na innym
podtozu, drozdzaki z rodzaju Candida powodujg czesto nawracajace infekcje pochwy u kobiet
oraz zotedzi i napletka u mezczyzn. Z wykwitami drozdzakowymi na btonach $luzowych wspét-
istnie¢ mogg zmiany wyprzeniowe w fatdach skérnych oraz drozdzyca narzagdéw paznokciowych.

Leczenie kandydozy bton $luzowych jamy ustnej i gardta u pacjentdw HIV-dodatnich uzalez-
nione jest od ciezkosci zakazenia oraz gatunku wyhodowanego drozdzaka.

Lekiem pierwszego rzutu jest zwykle flukonazol podawany doustnie w dawce 100-200 mg/d
przez 14-21 dni w tagodnych i srednio nasilonych infekcjach, w ciezszych doustnie lub dozylnie
w dawce 400-800 mg/d. W zakazeniach nawrotowych zaleca sie leczenie podtrzymujace pole-
gajgce na podawaniu flukonazolu w dawce 100-200 mg/d 3x w tygodniu. Nieskutecznosé
terapii flukonazolem wymaga zastosowania, albo itrakonazolu doustnie lub dozylnie w dawce
200-400 mg/d, wzglednie posakonazolu (200 mg w pierwszym dniu, potem 100 mg 1x dzien-
nie w zawiesinie 40 mg/ml przez 13 dni), badz echinokandyny (kaspofunginy lub mikafunginy
dozylnie 50-100 mg/d przez 7-14 dni).Rzadko stosuje sie amfoterycyne B (w klasycznej postaci
w dawce 0,3 mg/kg m.c. na dobe).

Leczenie ogdlne uzupetnia sie terapig miejscowa. Sposrod lekow przeciwgrzybiczych do sto-
sowania miejscowego skutecznos¢ wobec drozdzakéw Candida wykazuje nystatyna, dostepna
w zawiesinie (100 000 j/ml), pochodne imidaazolowe do miejscowego stosowania na btony
Sluzowe (np. 2% mikonazol w zel) oraz niektére antyseptyki przeciwgrzybicze w roztworach do
ptukania jamy ustnej(np. 0,12% roztwér chlorheksydyny).

41.2.4.2. Czarny jezyk wtochaty [1]

Wystepuje u 25% osdb zakazonych HIV (u 3% w populacji HIV ujemnej). Zmiany Sluzéwkowe
sg wynikiem kolonizacji niepatogennych grzybéw drozdzopodobnych i bakterii na nadmiernie
wydtuzonych brodawkach jezyka.

Schorzenie nie wymaga leczenia ogdlnego. Miejscowo stosuje sie preparaty antybakteryjne
i przeciwgrzybicze. Dobre efekty przynosi tez zastosowanie tretynoiny w zelu.

41.2.4.3. Zakazenie grzybami lipofilnymi z rodzaju Malassezia [10]

Grzyby drozdzopodobne z rodzaju Malassezia sg elementem prawidtowej mikroflory skory
ludzkiej — kolonizujg skére u okoto 75-96% populacji. Pod wptywem stabo dotgd poznanych
czynnikdw mogg one przechodzi¢ z roli komensala do patogenu, powodujgc tupiez pstry
i zapalenie mieszkéw wtosowych, a takze uczestniczac w rozwoju fojotokowego zapalenia
skory. U pacjentow zakazonych HIV i chorych z AIDS grzyby te sg drugq — po grzybach z rodza-
ju Candida — przyczyng chordb skdry. Zaréwno tupiez pstry, jak i zapalenie mieszkéw wtoso-
wych wywotane przez grzyby Malassezia u osob zakazonych HIV majg zazwyczaj podobny
przebieg, jak w populacji ogélnej, cho¢ zmiany chorobowe mogg by¢ bardziej rozlegte i upo-
rczywe w leczeniu.
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tupiez pstry charakteryzuje sie obecnoscig zéttobrunatnych lub odbarwionych, lekko ztuszcza-
jacych sie plam, zlewajacych sie w duze ,mapowate”, nieréwne ogniska zmienionej chorobo-
wo skdry, rozmieszczone na ogét na skorze tutowia, ramion i twarzy.

Zapalenie mieszkdw witosowych wywotane przez grzyby Malassezia cechuje obecnosé na
skorze twarzy i tutowia swedzacych okotomieszkowych grudek.

W leczeniu obu schorzen aplikuje sie miejscowo preparaty przeciwgrzybiczne w postaci masci,
kremdw i roztwordéw z grupy pochodnych imidazolowych (bifonazol, klotrimazol, ekonazol,
flutrimazol, isokonazol, ketokonazol, mikonazol) oraz pochodnych pirydynonu (np. cyklopirox
olamine). Ogdlnie stosuje sie ketokonazol 200-400 mg/d, itrakonazol 200 mg/d w terapii cia-
gtej lub flukonazol 100 mg/d przez 7-14 dni.

41.3. DERMATOZY NIEZAKAZNE

41.3.1. tojotokowe zapalenie skory (£ZS) [15, 16]

tZS jest jedng z pierwszych dermatoz stwierdzanych u chorych zakazonych HIV, przy czym
zapadalnos¢ w tej grupie pacjentéw wynosi 20-70%, podczas gdy w populacji ogdlnej ponizej
10%. Chorobe charakteryzuje obecnos¢ swedzgcych zmian rumieniowo-ztuszczajacych rozsia-
nych na skérze owtosionej gtowy, fatdow nosowo-wargowych, matzowin usznych, klatki pier-
siowej i okolic zgieciowych. Wykwity skorne majg tendencje do zlewania sie i uogdlniania
(postac erytrodermiczna).

W zwigzku z tym, ze w patogenezie choroby istotng role przypisuje sie grzybom z rodzaju
Malassezia, leczenie £ZS ma na celu nie tylko redukcje stanu zapalnego skoéry, ale takze usu-
niecie wspomnianych grzybéw. W leczeniu ogdlnym stosuje sie preparaty przeciwgrzybicze z
grupy azoli (flukonazol 100 mg/d przez 7-10 dni, itrakonazol w terapii ciggtej 200 mg/d przez
14 dni), a w przypadku impetyginizacji (nadkazenia bakteryjnego) takze antybiotykoterapie.
Rzadko wtacza sie krétkie kursy sterydoterapii (enkortolon w dawce 10-30 mg/d). Przy nasilo-
nym $wigdzie zalecane sg preparaty przeciwhistaminowe (dichlorowodorek cetyryzyny 10
mg/d lub loratadyna 10 mg/d).

Leczenie miejscowe prowadzi sie ostroznie, gdyz skdra chorych jest szczegdlnie wrazliwa.
Poczatkowo stosuje sie Srodki przeciwgrzybicze z grupy pochodnych imidazolowych (ketoko-
nazol, flukonazol, itrakonazol, klotrimazol, ekonazol, mikonazol) tgcznie z kortykosteroidami o
matej i sredniej mocy, a nastepnie wytgcznie Srodki przeciwgrzybicze. Na skore owtosiong
gtowy zaleca sie szampony z siarczkiem selenu, siarka, dziegciem, pirytonianem cynku, 1,5%
piroktonem olaminy, klimbazolem, mocznikiem, ketokonazolem, a przy duzym nawarstwieniu
ttustych strupéw — oliwe salicylowa (2-5-10%).

41.3.2. Eozynofilowe zapalenie mieszkéw wtosowych
(EF — Eosinophilic folliculitis) [10, 17]

EF wystepuje u 5-18% chorych zakazonych HIV, szczegdlnie o orientacji homoseksualnej,
zwtaszcza w okresie spadku liczby limfocytéw T CD4+ ponizej 300 kom/ul. Sposrdd trzech
wyrdznianych aktualnie postaci tej choroby: klasycznej Ofuji, niemowlecej i zwigzanej z im-
munosupresjg, u omawianej grupy chorych dominuje ta ostatnia. Charakteryzuje sie ona
obecnoscig bardzo swedzacych, rozsianych na skorze gtowy, tutowia i konczyn wykwitow
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okotomieszkowych o charakterze grudek na rumieniowym podtozu i krost, a takze zmian po-
krzywkowatych i przeczoséw. Zmianom skérnym towarzyszy eozynofilia obwodowa i podwyz-
szony poziom catkowitej IgE. EF ulega zaostrzeniu w pierwszych 3-6 miesigcach stosowania
terapii HAART.

W zewnetrznym leczeniu EF stosuje sie kortykosteroidy o sredniej mocy, czesto w potgczeniu
z antybiotykami (np. z erytromycyng), takrolimus lub pimekrolimus w masci lub kremie, pre-
paraty przeciwswigdowe oraz fototerapie: UVB, UVA lub PUVA (fotochemio terapia z zasto-
sowaniem psoralendw). Ogdlnie zaleca sie preparaty przeciwhistaminowe. Lekiem o udowod-
nionej skutecznosci jest dapson, stosowany doustnie w dawce100-150 mg/d.

41.3.3. Plamica matoptytkowa

Wystepuje u pacjentow zakazonych HIV w kategorii B zakazenia i objawia sie sktonnoscig do
siniaczenia, powstawania zmian wybroczynowych na btonach $luzowych (szczegdlnie podnie-
bienia twardego) i skorze, a takze wylewow podskdrnych oraz krwawien z dzigset i nosa.

41.4. NOWOTWORY SKORY

41.4.1. Miesak Kaposiego (Sarcoma Kaposi — SK) [10, 18]

W populacji pacjentdéw zakazonych HIV i chorych z AIDS ryzyko rozwoju SK jest znacznie wiek-
sze niz u 0séb HIV-ujemnych. W tej grupie chorych wystepuje forma epidemiczna SK, za roz-
waj ktoérej odpowiedzialny jest prawdopodobnie wirus z rodziny Herpesviridae — HHV-8, zdol-
ny do pobudzania angiogenezy. Mimo, iz sposéb transmisji wirusa nie jest jednoznacznie
okreslony, to rozpowszechnienie HHV-8 jest wyzsze u mezczyzn homoseksualnych w stosunku
do heteroseksualnych i kobiet. Ponadto w populacji homoseksualnych mezczyzn czestos¢
wystepowania SK jest 17 razy wyzsza u osob HIV-pozytywnych, w pordownaniu do HIV-
negatywnych

SK u pacjentéw HIV-dodatnich zajmuje skére i btony $luzowe (w 90% przypadkdw), a takze
wezty chtonne i narzady wewnetrzne — krtan, ptuca i przewdd pokarmowy. Zmiany skérne —
czesto polimorficzne, to poczatkowo brunatnorézowe plamy, przeksztatcajgce sie nastepnie w
nieregularne, roznej wielkosci, ptasko-wynioste grudki i guzki. Zmiany skérne lokalizujg sie na
gtowie, tutowiu, konczynach gérnych i dolnych oraz okolicy narzgdéw ptciowych. U okoto
potowy chorych pierwsze wykwity chorobowe obserwuje sie na btonach sluzowych jamy ust-
nej — gtdwnie na podniebieniu twardym, u mezczyzn nacieki nowotworowe wystepujg tez
czesto na zotfedzi pracia. W pdznym stadium choroby pojawiajg sie rozlegte zmiany obrzekowe
i wrzodziejgce.

Wprowadzenie HAART znacznie zmniejszyto ryzyko rozwoju SK u homoseksualnych mezczyzn,
w populacji ktorych odnotowano ponad 50% spadek liczby przypadkdéw SK, poréwnujac cze-
stos¢ jego wystepowania w latach 1996-2000 (wczesna era HAART) i 2001-2007. HAART, jako
wyfaczna metoda leczenia jest tez skuteczna w leczeniu ograniczonych postaci SK — pozytyw-
nie odpowiada na nig okoto 75% chorych z ograniczonym zajeciem przez nowotwor skory i
weztéw chtonnych, u pozostatych pacjentow stosuje sie dodatkowo chemioterapie. HAART
oraz mono- lub polichemioterapie z zastosowaniem pegylowanej liposomalnej doxorubicyny,
daunorubicyny, paklitakselu, bleomycyny, winblastyny, czy interferonu-a, zaleca sie u pacjen-
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téw w stadium zaawansowania T1 SK, u ktérych choroba zajmuje ptuca i przewdd pokarmo-
wy, wystepujg rozlegte zmiany w jamie ustnej oraz obrzeki i owrzodzenia na skérze. W lecze-
niu miejscowym SK, obok prostego wyciecia chirurgicznego, wykorzystuje sie tez metody
kriochirurgiczne, laserowe, w tym terapie fotodynamiczng, a takze miejscowg aplikacje retino-
idow.

41.5. ZMIANY SKORNE POLEKOWE A ZWLASZCZA ZWIAZANE Z HAART [3, 19]

Skérne odczyny polekowe u pacjentow zakazonych HIV wystepujg 10 razy czesciej niz w popu-
lacji ogdlnej, co ma zwigzek nie tylko z niedoborem odpornosci, bedgcym istotg choroby, ale
takze z réwnoczesnym stosowaniem wielu lekéw, znanych ze zdolnosci do wywotywania ob-
jawow skornych. W grupie chorych HIV-dodatnich skérne reakcje polekowe, szczegdlnie
o typie osutki odropodobnej, zlokalizowanej na gtowie, tutowiu i dosiebnych czesciach kon-
czyn, sg najczesciej efektem stosowania: trimetoprymu z sulfametoksazolem, antybiotykow
z grupy penicylin i cefalosporyn, sulfonamidéw, dapsonu, chinolonéw, ketokonazolu oraz
lekéw antyretrowirusowych zwigzanych z HAART. Z posrdd tych ostatnich najczesciej zmiany
skérne powoduja: nienukleozydowe inhibitory odwrotnej transkryptazy — NNRTI (u 9% efawi-
renz — EFV i newirapina — NVP), nukleozydowe/nukleotydowe inhibitory odwrotnej transkryp-
tazy — NRTI (u ponad 30% chorych emtricytabina — FTC, u 2% zalcytabina — ddC) i inhibitory
proteazy — PI (u 28% nelfinawir — NFV, u 21% amprenawir — APV, u 16% fosamprenawir —
fAMP, u 7% darunawir — DRV i u 4% atazanawir — ATV). Grozne w skutkach — 30% Smiertel-
no$¢ w toksycznej nekrolizie naskdrka (TEN, zespdt Lyella) — epidermolityczne dermatozy,
w ktorych dochodzi do powstania pecherzy i spetzania naskérka, w efekcie czego obnazeniu
ulega ponad 30% powierzchni skory w TEN i do 10% w zespole Stevensa-Johnsona, mogg
zosta¢ wywotane przez NNRTI (newirapina — NVP, efawirenz — EFV) oraz Pl (amprenawir —
APV, darunawir — DRV i indinawir — IDV) wymagajg leczenia interdyscyplinarnego w warun-
kach OIOM.

41.6. ZESPOL ZAPALNEJ REKONSTRUKCJI IMMUNOLOGICZNE)J (IRIS — IMMUNE
RECONSTITUTION INFLAMMATORY SYNDROME) [7]

IRIS wystepuje u pacjentédw zakazonych HIV, w trakcie pierwszych tygodni-miesiecy po wdro-
zeniu HAART, jako wyraz poprawy funkcji uktadu immunologicznego i charakteryzuje sie
ujawnieniem lub zaostrzeniem objawdéw (czesto nietypowych) okreslonych choréb — w tym
takze dermatoz, dotad przebiegajgcych subklinicznie. Zespdt ten wymaga rdznicowania ze
zmianami wywotanymi przez leki oraz nieefektywnie leczonymi zakazeniami oportunistycz-
nymi. W tym ostatnim przypadku szczegdlne znaczenie ma monitorowanie zahamowania
replikacji HIV i liczby limfocytow T CD4+.

Skérng oznaka IRIS jest najczesciej zaostrzenie sie symptomow fojotokowego zapalenia skory
i tradziku pospolitego (w tym takze progresja w kierunku ich ciezkich postaci) oraz rozwéj
takich chordéb infekcyjnych skory i bton sluzowych, jak: grzybice skéry i bton sluzowych, zapa-
lenia mieszkdw witosowych, opryszczka narzagdow piciowych i odbytu, pdtpasiec, mieczak
zakazny, brodawki pospolite i tupiez pstry. W okresie stosowania terapii HAART mozliwe jest
zapoczatkowanie rozwoju lub nasilenie juz istniejgcych zmian w przebiegu miesaka Kaposiego,
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tradu i brodawek narzaddéw ptciowych. Zaostrzeniu moga ulec takze objawy skérne tocznia
rumieniowatego uktadowego, sarkoidozy, gruzlicy i kryptokokkozy.

PODSUMOWANIE

Zmiany skorne i sluzéwkowe stanowig czestg i istotng, w aspekcie diagnostycznym, terapeu-
tycznym i rokowniczym manifestacje infekcji HIV i rozwoju AIDS. Wprowadzenie w 1996 r.
HAART nie tylko spowodowato znaczny postep w leczeniu zakazen HIV, wptyneto tez na mody-
fikacje obrazu klinicznego towarzyszacych tej infekcji dermatoz, a nawet zmiane spektrum
jednostek chorobowych, dotad nieodfacznie zwigzanych z zakazeniem HIV. Stan ten wymaga
zatem statej analizy symptomatyki chordb skéry wspdtistniejgcych z zakazeniem HIV oraz
weryfikacji metod ich leczenia.
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Dorota Rogowska-Szadkowska

PRZYJIMOWANIE LEKOW
42 ANTYRETROWIRUSOWYCH
ZGODNIE Z ZALECENIAMI| — ADHERENCIJA

Wprowadzenie

Po 1996 r., wraz z wprowadzeniem skojarzonej terapii antyretrowirusowej, radykalnej popra-
wie ulegto rokowanie oséb zyjgcych z HIV. Zmniejszenie czestosci chordb i Smierci zwigzanych
z HIV wykazano zaréwno na Swiecie [1], jak i w Polsce [2]. Lista lekdw antyretrowirusowych
wydtuza sie, pojawiajg sie leki, zestawy lekow, ktore coraz silniej hamujg replikacje HIV, obni-
zajgc poziom wiremii i zachowujac lub zwiekszajac liczbe komadrek CDA4.

Jednak leki dziatajg wiasciwie tylko wtedy kiedy sg przyjmowane, w dodatku przyjmowane
doktadnie zgodnie z zaleceniami.

W paternalistycznym podejsciu do pacjenta uznawano, ze lekarz powinien wtasciwie zdiagno-
zowac chorobe, przepisa¢ wtasciwe leki, a pacjent powinien te leki przyjmowac, zgodnie
z zaleceniami, za$ ewentualna nieskutecznosc¢ terapii zwigzana z niedoktadnym stosowaniem
sie do zalecen uwazana byta za wytgczng wine pacjenta. W literaturze anglojezycznej uzywano
woéweczas terminu ,,compliance”.

Wraz z przybywaniem osdb przewlekle chorych, ktére muszg przyjmowac leki do konca zycia,
zaczeto uzywacé niemal wytgcznie okreslenia ,adherence”, ktére zaktada podejmowanie
przedsiewzie¢ wypracowanych wspodlnie przez lekarza i pacjenta — oznaczajgcego takze, iz nie
tylko pacjent jest odpowiedzialny za niepowodzenie terapii.

Na swiecie prowadzonych jest niezwykle wiele badan skutkujgcych pojawianiu sie coraz wiek-
szej liczby lekow o dowiedzionej skutecznosci. Tyle tylko, ze lek musi by¢ przyjmowany zgod-
nie z zaleceniami, zeby mogt rzeczywiscie by¢ skuteczny. Miedzy leczeniem a jego skuteczno-
Scig jest, czesto niedoceniane, doktadne przyjmowanie przepisanych lekow przez pacjenta.

Niewtasciwe stosowanie sie do zalecen zwigzanych z przyjmowaniem lekéw ma niekorzystny
wplyw na przebieg leczonej choroby. Ma takze konsekwencje ekonomiczne. W USA nieprze-
strzeganie zalecen zwigzanych z leczeniem przez pacjentdw kosztuje rocznie 290 miliardow
dolaréw [3]. Tyle kosztuje dodatkowa opieka medyczna nad tymi pacjentami.
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42.1. PRZYGOTOWANIE PACJENTA DO ROZPOCZECIA
TERAPII ANTYRETROWIRUSOWE)

Wielu pacjentdw nie wie, jak skuteczne sg aktualnie dostepne leki antyretrowirusowe w za-
pobieganiu zachorowaniom i $mierci z powodu zakazenia HIV. Wiekszos$¢ to ludzie mtodszi,
niemogacy pamietac poczatkow epidemii, kiedy ludzie zakazeni HIV umierali na liczne infekcje
oportunistyczne i/lub nowotwory.

Wsrod pacjentéw krazy wiele mitdw dotyczgcych tej terapii, ktére sprawiajg, ze ludzie z roz-
poznanym niedawno zakazeniem HIV bojg sie rozpoczynac¢ leczenie, ktére bedzie musiato byc
kontynuowane do konca zycia [4].

Doktadnos¢ stosowania sie do zalecen terapeutycznych jest wieksza wowczas, kiedy pacjent
odczuwa dokuczliwe objawy choroby. Ale w przypadku HIV wtaczanie leczenia zalecane jest
u pacjentow, ktdérzy znajdujg sie w bezobjawowym stadium zakazenia, ktérych liczba komorek
CD4 obnizyta sie ponizej ustalonej w rekomendacjach liczby. Obnizanie sie liczby CD4 nie po-
woduje dolegliwosci. Zaczynajg sie natomiast czesto po rozpoczeciu przyjmowania lekéw.
Pacjent musi dowiedzie¢ sie od lekarza, ze przerywanie leczenia nie jest sposobem na ztago-
dzenie np. nudnosci, wymiotédw, bo wrécg po ponownym rozpoczeciu przyjmowania lekow.
Musi wiedzieé, ze wczesne objawy niepozgdane bedg tagodniec i ustepowaé wraz z czasem
trwania terapii [5].

Wiekszo$¢ pacjentéw za gtéwne zrédto swojej wiedzy dotyczacej HIV/AIDS uwaza swoich
lekarzy leczacych zakazenie, do ktdrych zwykle ma ogromne zaufanie.

Rozpoczecie terapii antyretrowirusowej na ogot nie jest konieczne natychmiast, bez zwtoki,
ktéra moze spowodowac zgon.

Zanim zostang witgczone leki pacjent powinien dowiedzied sie:

e ordznicy miedzy HIV a AIDS,

e 0 skutecznosci lekdw antyretrowirusowych, ale i o powodowanych przez nie objawach
ubocznych (wczesnych i péznych), sposobach ich unikania, radzenia sobie z nimi, o obja-
wach, ktérych pojawienie sie powinno sktoni¢ do jak najszybszego zgtoszenia sie do leka-
rza,

e 0 sposobach monitorowania skutecznosci leczenia — co to jest wiremia, komérki CD4,
opornosé na leki,

e 0 koniecznosci przyjmowania lekow we wtasciwych dawkach, z zachowaniem zalecanych
odstepow miedzy poszczegdlnymi dawkami lekéw, ale takze o tym, dlaczego jest to takie
wazne,

e 0 korzysciach wynikajgcych z doktadnego stosowania sie do zalecen zwigzanych z przyj-
mowaniem lekdéw.

Wszystkie te informacje nie mogg zostaé przekazane w czasie jednej wizyty, bo pacjent po
prostu nie bedzie w stanie ich zapamieta¢. Muszg by¢ przekazane w sposdb zrozumiaty dla
pacjenta (wiekszos¢ pacjentow nie skonczyta studiow medycznych). Przygotowanie pacjenta
do terapii wymaga czasu i pracy, zarowno od lekarza, jak i od pacjenta.
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42.2. POMOC WE WEASCIWYM PRZYJMOWANIU LEKOW
ANTYRETROWIRUSOWYCH

Decyzja o rozpoczeciu terapii antyretrowirusowej jest jedng z najpowazniejszych decyzji
W zyciu pacjenta zyjgcego z HIV/AIDS.

tatwiej bedzie mu podja¢ sSwiadomg decyzje, jesli bedzie wiedzieé:

na czym polega choroba, jaki jest jej przebieg i rokowanie bez leczenia?

dlaczego terapia powinna by¢ rozpoczeta wtasnie teraz?

dlaczego proponowane sg takie, a nie inne leki?

jakie sg wady i zalety takiej decyzji?

jakie dziatania uboczne, wczesne i pdzne, mogg sie wigzac z zastosowanymi lekami?

SANE A o

jak mozna zmniejszy¢ lub zapobiec wystgpieniu niektérych dziatan ubocznych, jak radzié
sobie z niepozgdanymi objawami przyjmowanych lekow?

N

jakie sg kliniczne i laboratoryjne dowody skutecznosci stosowanego leczenia?

jak dziatajg leki, dlaczego tak wazne jest przestrzeganie zalecen dotyczacych przyjmowa-
nia lekéw na czczo, czy w Scisle okreslonych odstepach czasu?

Wskazanym bytoby, zeby pacjent wiedziat, z kim moze sie skontaktowac, jesli objawy niepo-
zadane wystapig po godzinach pracy poradni (szpitala) lub w czasie dni wolnych od pracy czy
urlopu swojego lekarza leczgcego.

Przed dokonaniem wyboru lekéw antyretrowirusowych wskazane bytoby przedyskutowanie
z pacjentem takich kwestii, jak:

* jego tryb zycia (praca zawodowa, koniecznosé¢ czestych wyjazddw, etc.),

e warunki zyciowe (w tym istotna kwestia to czy cztonkowie rodziny, koledzy z pracy wiedzg
o zakazeniu HIV i czy mozliwe jest przechowywanie i przyjmowanie lekéw w domu
i w pracy),

e leki przyjmowane z innych powoddw, takze kupowane bez recepty, ziota, suplementy
diety (nie wszyscy pacjenci wiedzg o potencjalnych interakcjach miedzy lekami antyre-
trowirusowymi a innymi lekami),

e uzywki, legalne [6] i nielegalne [7],
¢ preferencje dotyczgce przyjmowania lekow, w tym postac leku, wielkosc tabletek powinny by¢
przedyskutowane, gdyz to co jest proste dla jednego pacjenta, nie musi by¢ dla innego.

Poméc w ,,adherencji” moze takie doswiadczenie lekarza leczgcego oraz wzajemne relacje
lekarz-pacjent [8].

Wiadomo, ze doktadnos¢ przyjmowania lekdw nie jest taka sama przez cate zycie pacjenta.
Przez rdznie diugi czas po rozpoczeciu terapii na ogoét doktadana jest starannos$¢ do ich do-
ktadnego przyjmowania. Z czasem jednak moze stabnac.

Pomocne mogg by¢ banalnie proste sposoby, jak:

¢ znalezienie wygodnego pojemnika na leki: na co dzien, na wyjazdy (delegacja, urlop), do
uzycia w pracy,

e opracowanie sposobOw przypominania o przyjeciu lekow,

e wyjasnienie, co zrobic, jesli zapomni sie o przyjeciu leku.
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Nie znaleziono dotgd prostego i tatwego sposobu motywowania pacjentéw do wtasciwego
przyjmowania lekow, zwtaszcza wowczas, kiedy muszg by¢ przyjmowane do konca zycia, ale
te drobne srodki mogg utatwié pacjentowi przyjmowanie przepisanych lekéw.

42.3. PRZESZKODY W DOKtADNYM STOSOWANIU SIE
DO ZALECEN ZWIAZANYCH Z PRZYJMOWANIEM LEKOW

System leczenia oséb zyjgcych z HIV/AIDS w Polsce ma wiele zalet, w tym przede wszystkim
te, ze zajmuja sie nim wybitni specjalisci. Jednak osrodkdéw zajmujacych sie terapig antyretro-
wirusowa jest niewiele, wiec pacjenci czesto muszg pokonywac wiele kilometréw, aby zgtosic¢
sie na umdwiong wizyte i odebrac kolejng porcje lekéw.

Czesto pojawiajg sie banalne przeszkody, takie jak:
e trudnosci w uzyskaniu dnia wolnego z pracy,

e niemoznosé znalezienia opieki nad dzie¢mi,

e trudnosci finansowe (koszty dojazdu).

Kolejnymi przeszkodami w stosowaniu sie do zalecert mogg by¢:
e trudne do dostosowania sie godziny funkcjonowania poradni,

e dtugi czas oczekiwania na wizyte u lekarza, w dodatku w poczekalni, w ktdrej mozliwe jest
spotkanie osdb, ktére nie powinny wiedzie¢ o zakazeniu HIV pacjenta,

* nieprzyjazny personel,
e przekazywanie informacji o wynikach badan (wiremia, CD4) ze znacznym opdznieniem.

Utrudnia znaczgco stosowanie sie do zalecen zwigzanych z przyjmowaniem lekéw niedawne
rozpoznanie zakazenia HIV, zwtaszcza, gdy informacja o zakazeniu zostata przekazana niepro-
fesjonalnie, niepogodzenie sie z zakazeniem (wypieranie), brak podstawowych informacji
o HIV/AIDS, brak zaufania do lekarza leczgcego i brak wiary w skuteczno$é lekéw.

Waznym jest, by wspierac, a nie obwiniaé pacjentéw. Z pokolenia na pokolenie przekazywana
jest tendencja do skupiania sie na czynnikach zwigzanych z pacjentem i uznawaniem ich za
przyczyny probleméw z adherencjg a niedostrzeganie, lekcewazenie czynnikdw zwigzanych
z lekarzem leczgcym i systemem stuzby zdrowia [5].

42.4. SPOSOBY KONTROLOWANIA ADHERENCJI PACJENTA

Stosowane sg nastepujace sposoby adherencji pacjentéw:

* Wiasna ocena pacjenta (patient self-report), jednak pacjent nie zapytany o to zwykle nie
powie o trudnosciach zwigzanych z przyjmowaniem lekow; wazny jest sposéb zadawania
pytan — na pytanie” czy przyjmuje Pan/Pani leki zgodnie z zaleceniami” odpowiedz prawie
zawsze bedzie brzmiata ,tak”; ale mimo wszystkich ograniczen jest to najtanszy i najprost-
szy sposob oceny.

e Ocena lekarza: jest to trudne i czesto niezgodne ze stanem faktycznym; niewtfasciwe oce-
ny moga mie¢ powazne konsekwencje dla pacjenta, jak niewtgczenie go do leczenia czy
niepotrzebne zmiany terapii. Paterson i wsp. wykazali, ze lekarze niewtasciwie oceniali
adherencje w 41% przypadkdéw, nieco doktadniejsze byty oceny wspdtpracujacych z nimi
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pielegniarek, ktore niedoszacowywaty lub przeszacowywaty doktadnos$é przyjmowania
u 30% pacjentéw [9]. Rozbieznosci te mogg wynika¢ miedzy innymi z tego, ze lekarze
wiekszg uwage zwracajg na przebieg kliniczny leczonej choroby, niz na sposéb przyjmo-
wania lekéw, kolei pacjenci mogg nie chcie¢ méwi¢ o trudnosciach w doktadnym przyj-
mowaniu lekéw z obawy, iz stracy zaufanie, sympatie lekarza. Lekarze niekiedy podzielajg
tez uprzedzenia dotyczgce pacjentdéw, sugerujace, ze poziom wyksztatcenia pacjenta,
przyjmowanie przez niego srodkdw odurzajgcych (w przesztosci lub obecnie), status eko-
nomiczny decydujg o zdolnosci do przestrzegania zalecen.

e Lliczenie tabletek, ktore pacjentowi pozostaty, ale wielu pacjentdw ocenia negatywnie taki
sposob traktowania, co moze pogorszyc relacje lekarz — pacjent.

e Elektroniczne urzgdzenia pomiarowe, jak MEMS (Medication Event Monitoring System) sg
kosztowne, rejestrujg otwarcie pojemnika na leki, co nie musi byé réwnoznaczne z po-
tknieciem tabletki, dodatkowo utrudnia korzystanie z pojemnikéw na wszystkie leki, ktére
pacjent powinien przyjac¢ w ciggu dnia (tygodnia).

e Wyniki badan laboratoryjnych — wiremia, liczba komérek CD4: jednak poziom wiremii nie
zawsze jest wskaznikiem wtasciwego przestrzegania zalecen terapeutycznych: u czesci pa-
cjentow niezwykle skrupulatnie przestrzegajgcych zalecen stwierdza sie wykrywalng wi-
remie, u 0s6b z wiremig <400 kopii RNA HIV/ml ,,adherence” mierzona MEMS wahata sie
od 33% do 100% (10).

* Monitorowanie stezen lekéw — nie jest dostepne dla wszystkich lekow, a jego wyniki mo-
wig tylko o tym, jak pacjent przyjmowat leki w ciggu ostatnich 24 godzin.

PODSUMOWANIE
1. Kazdy pacjent powinien dostac¢ plan leczenia na pismie (czytelnie napisany), zawiera-
jacy tez informacje, gdzie moze sie zgtosi¢ w razie pojawienia sie trudnych dla niego
problemow.

Pacjent i lekarz powinni by¢ zgodni co do planu terapii.

Pacjent powinien mie¢ poczucie, ze leki zostaty dopasowane do jego konkretnych po-
trzeb.

4. Wazng jest swiadomos¢ pacjenta, ze moze zawsze sie zgtosié, jesli pojawi sie jakis
problem zwigzany z terapig — lepiej omowi¢ je i wyjasni¢ wspdlnie, niz zostawiac pa-
cjenta samego z ktopotami, z ktdrymi sobie nie radzi.

5. Pacjent powinien wiedzie¢, ze w zadnym wypadku nie moze odstawiac ktoregos z za-
lecanych lekéw.

6. Wystawiane recepty, wydawane leki powinny by¢ odnotowywane, by lekarz mogt
przynajmniej z grubsza kontrolowac wtasciwosc ich przyjmowania.

7. Nowa terapia lub jakakolwiek jej zmiana wymaga czasu dla wyjasnienia powoddw,
dla ktorych zostata ona dokonana, czego nie mozna robi¢ w biegu.

8. Pacjent powinien wiedzie¢, w ogdlnych zarysach, dlaczego stosowanie sie do zalecen
jest takie wazne. Celowym jest powtarzanie takich rozmoéw, nie tylko przy rozpoczy-
naniu lub zmianie terapii, ale takze podczas rutynowych wizyt.

9. Pacjent powinien dowiedziec sie od lekarza z jakimi objawami ubocznymi moze miec
do czynienia i co moze zrobié¢, jesli sie pojawia.
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10. Zwtaszcza na poczatku terapii, kiedy poziom wiremii spada, a liczba CD4 rosnie, po-
winno sie mozliwie szybko informowac pacjenta o jej skutecznosci, ale informowanie
pacjenta o przebiegu leczenia jest rGwnie wazne pdzniej [na podstawie: 11].

Z przegladu danych pochodzacych z literatury medycznej z ostatnich 50 lat, dotyczacych adhe-
rencji pacjentow cierpigcych na choroby przewlekte wykazano, ze najlepiej stosujg sie do
zalecen pacjenci zakazeni HIV, chorzy na zapalenia stawdw, choroby przewodu pokarmowego
i nowotwory, najstabiej pacjenci z chorobami ptuc i cukrzyca [12].
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STANDARDY OPIEKI MEDYCZNEJ

| PSYCHOTERAPEUTYCZNEJ DLA PACJENTA
43 Z INFEKCJA HIV, UZALEZNIONEGO
OD DOZYLNYCH SRODKOW ODURZAJACYCH

43.1. INFEKCJA HIV U OSOB UZALEZNIONYCH — CHARAKTERYSTYKA ZJAWISKA

W informatorach Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO) podaje sie, ze okoto 10-15% wszyst-
kich zyjgcych z HIV to osoby, u ktdrych do zakazenia doszto w wyniku stosowania Srodkéw
odurzajgcych drogg injekcji. W ostatnich latach notuje sie zmniejszenie rejestrowanych no-
wych zakazen HIV ws$réd narkomandw w krajach wysoko rozwinietych. Jednakze w Europie
Wschodniej i dalekiej Azji wzrost zakazen HIV wigze sie wiasnie z rozpowszechnieniem zjawi-
ska narkomanii (1). W Polsce, wg danych NIZ-PZH z 31 stycznia 2011 r., ogétem zakazonych
HIV byto 14 234 osoby, w tym co najmniej 5 713 zakazito sie w zwigzku z uzywaniem narkoty-
kow (2).

Osobom HIV(+) z uzaleznieniem od Srodkéw psychoaktywnych, terapia antyretrowirusowa
(cART) data nadzieje na dtugie przezycie. Dla pracownikow zajmujgcych sie ludZzmi zakazonymi
HIV i uzaleznionymi, gtdwnym celem oddziatywania staje sie teraz motywowanie chorych do
podjecia walki z wirusem i walki z natogiem. Niskie poczucie wtasnej wartosci u narkomana
pozbawionego pomocy wigze sie z tworzeniem wypaczonej oceny swojej osoby. Kazde nie-
powodzenie w walce o zdrowie pogtebia poczucie bycia osobg nic nie wartg. Stagd pochodzi
nieche¢ do zajecia sie wtasnym zdrowiem, nieche¢ do wykonywania testow w kierunku HIV,
a takze brak wiary w powodzenie leczenia zaréwno infekcji HIV, jak i swojego uzaleznienia od
srodkéw odurzajgcych.

Osoby HIV(+) uzywajace aktywnie substancje odurzajgce i uzaleznione od nich, stanowig gru-
pe najtrudniejszych pacjentow. Jedng z przyczyn takiego stanu rzeczy jest rozbieznos¢ ustalo-
nych algorytméw i procedur medycznych przeznaczonych dla ludzi nie zakazonych HIV,
a postepowaniem wobec narkomana z HIV/AIDS. W rzeczywistosci wspotwystepowanie HIV
i uzaleznienia wymaga tworzenia osobnych standardéw diagnostyczno-leczniczych. Zasadni-
czym celem standardow jest zwiekszanie skutecznosci cART wsrdd oséb uzaleznionych (IDU’s
— intravenous drug users). Niemniej wazna jest organizacja warunkow, ktore umozliwiajg
skuteczne leczenie przeciwwirusowe, podnoszenie jakosci opieki, wyznaczanie i ujednolicenie
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poziomu pracy w osrodkach leczgcych. Standard taki musi by¢ uzyteczny, zapewniac jak naj-
lepsza realizacje, jak rowniez musi dawaé¢ mozliwosé oceny i/lub weryfikacje. Opieka nad uza-
leznionym pacjentem HIV(+) powinna mie¢ charakter interdyscyplinarnej terapii komplekso-
wej. Zapewnienie wysokiego standardu wymaga od pracownikéw profesjonalnej wiedzy
i wspodtdziatania na réznych ptaszczyznach. Dopiero zapewnienie takiej holistycznej pomocy
moze spowodowa¢ w przysztosci znaczacg redukcje szkdéd zdrowotnych u pacjentéw
z HIV/AIDS uzaleznionych od dozylnych $srodkéw odurzajgcych.

TABELA 1.
WSPOLPRACA SERWISOW
Wspotpraca w obszarze Zakres oddziatywan
medycznym ¢ diagnozowanie i wykrywanie zakazenia HIV
e leczenie infekcji HIV
e leczenia zakazen oportunistycznych
e leczenie chordb zwigzanych z uzaleznieniem (HCV, HBV)
e leczenia uzaleznienia
e leczenie psychiatryczne
socjalnym e stworzenie warunkdéw, w ktérych pacjent samodzielnie lub z pomoca
ma mozliwos$¢ rozwigzywania swoich probleméw egzystencjalnych
e pomoc w planowaniu i realizacji indywidualnych potrzeb
psychologicznym * motywowanie do rozpoczecia cART i leczenia natogu

i psychoterapeutycznym e wzmacnianie adherencji

* pomoc w planowaniu i realizowaniu osobistych zmian zyciowych
i behawioralnych

e diagnostyka zaburzen poznawczych i trening mentalny

prawnym ® wzmacnianie promocji niektérych dokumentéw prawnych, ktére gwaran-
tujg narkomanom dostep do leczenia

edukacyjnym ¢ edukacja pacjentdw w zakresie:

— zasad przestrzegania reziméw terapeutycznych cART

— konsekwencji przerywania przyjmowania lekéw

— prokreacji, bezpiecznego seksu

— gruzlicy, choréb przenoszonych drogg ptciowg

¢ edukacja pracownikéw sprawujgcych opieke nad IDU’s:

— szkolenie specjalistéw HIV w problematyce uzaleznien i szkolenie
psychiatréw w problematyce HIV/AIDS

43.2. STANDARD LECZENIA IDU’s

powinien dotyczy¢ wielu kwestii:

e medycznych — leczenie infekcji HIV i innych choréb

e leczenia uzaleznienia od substancji psychoaktywnych
e leczenia zaburzen psychicznych
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e prawnych
e socjalnych i egzystencjalnych
e edukacji zdrowotnej

Dostosowanie sie do standarddw jest procesem ciggtym i wymaga dtugiego okresu wdrazania
zmian oraz wspotpracy réznych serwiséw (tabela 1).

43.3. PROBLEMY ZDROWOTNE 0SOB HIV(+) PRZYJMUJACYCH
SUBSTANCJE PSYCHOAKTYWNE

Wsrod probleméw zdrowotnych u narkomandéw w ostatnich trzech dekadach dominujg trzy
grozne choroby, ktérych jak do tej pory nie udato sie zwalczy¢ ani nawet ograniczy¢. Nalezg do
nich: infekcja HIV, wirusowe zapalenia watroby wywotane przez wirusy HCV i HBV (hepetitis
C,B Virus) oraz gruzlica (TB — tuberculosis) (3)

Dtugotrwaty natég prowadzi do istotnych szkdd zdrowotnych; somatycznych i psychicznych.
Zakres zagadnien w obszarze zdrowotnych probleméw zaleznych od przyjmowania Srodkéw
odurzajgcych dotyczy wielu schorzen, ktére muszg by¢ regularnie diagnozowane, leczone
i monitorowane, tak samo jak ustawiczne oddziatywania profilaktyczne. Gtéwne obszary pro-
blematyczne dotyczg przede wszystkim zagadnien takich jak:

e Choroby krwiopochodne u 0séb przyjmujgcych dozylne srodki odurzajgce
e HIV
e wirusowe zapalenie watroby — HBV, HCV, HDV,
e posocznica i wstrzas septyczny
e zakazenia wirusowe — opryszczka, CMV
e zakrzepica zyt gtebokich i zesp6t pozakrzepowy
e toksyczne uszkodzenie narzgddw: watroby, nerek, mozgu
e Choroby zalezne od trybu zycia
e gruzlica
e zapalenie ptuc
e choroby skory — ropnie, swierzb, grzybice
e ,choroby brudnych ragk” — WZW typu A, gronkowcowe zakazenie
¢ niedobory pokarmowe — biatko, witaminy, sole mineralne
e Choroby przenoszone droga ptciowg u 0séb z uzaleznieniem
e kita
e rzezgczka
e ktykciny konczyste u oséb homoseksualnych
e rak szyjki macicy u narkomanek (HPV)
e problem cigzy, porodu
e opieka medyczna nad matkg narkomankg i jej dzieckiem
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43.4. ZABURZENIA IMMUNOLOGICZNE U PACJENTOW
PRZYJMUJACYCH OPIOIDY

W wielu pracach naukowych istniejg dowody o wptywie opiatéw, szczegdlnie krotkodziataja-
cych, na czynnos¢ uktadu immunologicznego. Opiaty modulujg odpowiedZ immunologiczng
poprzez aktywacje receptorow opiatowych w osrodkowym uktadzie nerwowym. Stosowanie
heroiny jest istotnym iduktorem reakcji immunologicznej, ktéra przypomina stan hyperimmu-
nizacji w nastepstwie stymulacji antygenowej po wprowadzeniu do organizmu zanieczyszczo-
nej heroiny. Opiaty sg takze ko-faktorem odpowiedzi komdrkowej. Wykazano réwniez mniej-
szg aktywnos¢ komorek NK w wyniku blokowania D1 receptora i obnizenie produkcji IL-2 i IL-4
u narkomanéw niezakazonych HIV (4). Badania pokazuja, ze zaburzenia odpowiedzi komor-
kowej u heroinistdw mogg by¢ wyréwnywane przez dtugoterminowg terapie metadonem lub
buprenorfing. Ostatnio wyniki badan potwierdzity, ze przewlekta terapia substytucyjna bu-
prenorfing jest w stanie odbudowac funkcje immunologiczne u uzaleznionych od heroiny (5).
Regularnie przyjmowane opiaty stanowig wazny czynnik w patogenezie i progresjii nie tylko
infekcji HIV, ale tez HCV, HPV, HSV oraz nowotwordw. Poprzez obnizanie poziomu kortykoste-
ronu, wywierajg bezposredni wptyw na krazace czynniki reakcji zapalnej. Tabela 2 przedstawia
oddziatywanie opioidéw na uktad immunologiczny.

TABELA 2.
EFEKT DZIAtANIA OPIOIDOW W UKtADZIE IMMUNOLOGICZNYM

Efekt supresji w uktadzie immunologicznym Efekt nasladujqcy naturalne reakcje w uktadzie immunologicznym

Morfina Buprenorfina
Codeina Metadon
Fentanyl

Remifentanyl

43.5. TERAPIA ANTYRETROWIRUSOWA U PACJENTOW UZALEZNIONYCH

Narkomani zazwyczaj rozpoczynajg leczenie z opdznieniem i trudniej uzyskujg dobry efekt
terapeutyczny. Powodem tego jest niewtasciwe przestrzeganie reziméw terapeutycznych
przez osoby uzaleznione i czeste samowolne przerwy w leczeniu. Szerokie wtgczanie oséb
uzaleznionych do terapii antyretrowirusowe] przektada sie bezposrednio na spowolnienie
rozwoju infekcji i opdznienie petnoobjawowego AIDS w tej grupie, tak samo jak na redukcje
wskaznikow epidemii HIV. Terapia powinna by¢ wolna od jakichkolwiek uprzedzen i dyskrymi-
nacji. Aby skutecznie realizowac terapie antyretrowirusowg muszg byc¢ spetnione trzy kluczo-
we uwarunkowania. Pacjent powinien rozumie¢ i okazywac zainteresowanie leczeniem, lekarz
musi chcie¢ leczyé pacjenta uzaleznionego od przyjmowania $rodkéw psychoaktywnych
a placowka leczgca musi stworzy¢ warunki do leczenia narkomanéw z HIV/AIDS.

Stosowanie Srodkéw psychoaktywnych nie moze by¢ powodem opdznienia terapii antyretro-
wirusowej w stanach uzasadnionych klinicznie. W pozostatych przypadkach, tylko jednoczesna
realizacja dwdch strategii — leczenie uzaleznienia i leczenie infekcji HIV, mogg przynies¢ spo-
dziewane efekty. Wiekszos¢ dziatan powinna by¢ nastawiona na pomoc w catkowitym zaprze-
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staniu przyjmowania srodkéw odurzajacych. Jednakze w przypadkach uzasadnionych narko-
man nie musi wykazac¢ sie dtuzszym okresem catkowitej abstynencji przed rozpoczeciem
CART, gdyz jest to praktycznie nierealne. Pacjent natomiast musi rozumieé, ze aktywne przyj-
mowanie srodkow psychoaktywnych bedzie negatywnie wptywac na kontynuowanie i moni-
torowanie terapii antyretrowirusowej. Pacjent sam musi podjg¢ takie rozwigzania, ktére
umozliwig mu utrzymanie sie w dfugoterminowym leczeniu.

TABELA 3.
UWARUNKOWANIA PRZY WYBORZE LEKOW ANTYRETROWIRUSOWYCH
DLA PACJENTOW UZALEZNIONYCH

Wybdér schematu lekéw antyretrowirusowych dla pacjenta uzaleznionego

1. kryteria rozpoczynania cART — takie same jak u 0séb nie uzaleznionych

2. wybér lekdéw — w oparciu o wytyczne ogdlne — Rekomendacje DHHS, WHO, Euro-Guidelines
3. przy wyborze lekéw nalezy uwzglednié:

* ryzyko stabszej adherencji

* schemat najprostszy — najlepiej schematy 1x dziennie

e interakcje i dziatania niepozgdane, wiasciwosci farmakokinetyczne lekéw

4. nalezy redukowac inne czynniki toksyczne, np. alkohol, heroina, inne leki

Terapia ARV obarczona jest wysokim stopniem skomplikowania i bardzo restrykcyjnym rezi-
mem dotyczagcym przestrzegania dawek lekdw i ilosci tabletek, przyjmowania lekéw o Scisle
okreslonej porze, specjalnej diety, czestych wizyt u lekarza itd. Wymaga to od pacjenta-
narkomana radykalnej zmiany stylu Zycia, uregulowania swoich spraw egzystencjalnych, so-
cjalnych, akceptacji leczenia dtugoterminowego, a przede wszystkim przerwania natogu (6).
Pacjent z AIDS aktywnie przyjmujacy srodki odurzajgce, bedacy ,,w ciggu”, na pewno nie zdota
udzwignac ciezaru tak trudnej terapii. Dlatego decyzja lekarza o rozpoczeciu leczenia ARV
powinna by¢ podejmowana wspdlnie z pacjentem i doktadnie przedyskutowana. W leczeniu
cART, bardziej niz w jakiejkolwiek innej terapii, powodzenie ostateczne zalezy od samego
pacjenta; od jego adherencji, gotowosci do wspdtpracy, samodyscypliny, a przede wszystkim
od trzezwosci. Brak dyscypliny w leczeniu, samowolne przerwy w przyjmowaniu lekéw, skut-
kuja wygenerowaniem zmutowanych szczepdw wirusa HIV i opornos¢ na dotychczas stoso-
wane leki.

43.6. TERAPIA SUBSTYTUCYJNA (TS)

TS jest najskuteczniejsza metodg poprawy stanu zdrowia oraz jakosci zycia oséb uzaleznio-
nych od opioidéw. TS powinna by¢ pacjentowi zaoferowana jak najszybciej, najlepiej zanim
jeszcze poniesie okreslone szkody zdrowotne (np. zakazenie HIV, HCV i in.), spoteczne, zawo-
dowe i rodzinne zwigzane z uzaleznieniem. Rekomenduje sie kwalifikowanie do TS wszystkich
pacjentéw uzaleznionych od opioidéw. W przypadku oséb uzaleznionych i zakazonych HIV, TS
ma czesto charakter leczenia ratujacego zycie, stad tez tacy pacjenci powinni by¢ kwalifiko-
wani do TS w pierwszej kolejnosci.
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43.6.1. TS jest skuteczna i bezpieczna

Znaczenie TS przedstawiono w tabela 4.

TABELA 4.
CELE | ZNACZENIE TERAPII SUBSTYTUCYJNEJ

Terapia Substytucyjna polega na doustnym podawaniu osobom uzaleznionym lekéw o dziataniu agonistycznym na
receptor opioidowy w celu:

1/ poprawy stanu somatycznego,

2/ poprawy stanu psychicznego oraz reintegracji spotecznej,

3/ ograniczenia rozprzestrzeniania zakazen, w tym w szczegdlnosci: HIV, HCV, HBV, zakazen bakteryj-
nych, choréb przenoszonych drogga ptciowa, gruzlicy.

Leki o dziataniu agonistycznym wobec receptoréw opioidowych stosowane w Polsce to meta-
don (MET) i buprenorfina (BUP).

43.6.2. TS przynosi korzysci w zapobieganiu i leczeniu HIV/AIDS,
m.in. poprzez:
e zwiekszenie dostepnosci do leczenia ARV i innych schorzen

e poprawe funkcji immunologicznych wynikajgca z zaprzestania lub znacznego ograniczenia
stosowania narkotykow

e poprawe adherence w stosunku do wszystkich rodzajéw stosowanych terapii

e utrzymanie w terapii oséb aktywnie uzaleznionych

* zmniejszenie transmisji HIV, wirusami zapalenia watroby i infekcji bakteryjnych
* zmniejszenie koniecznosci hospitalizacji

Celem TS nie jest leczenie ani wyleczenie uzaleznienia. Jest to terapia, ktora zmniejsza, ale
nie zawsze catkowicie eliminuje stosowanie przez pacjentéw $rodkéw odurzajgcych. Uzalez-
nienie jest chorobg przewlekta i nieuleczalng. TS ma prowadzi¢ do poprawy jakosci zycia
i ztagodzenia negatywnego wptywu choroby na rézne obszary zycia cztowieka.

TABELA 5.
CZYNNIKI POPRAWIAJACE EFEKT FUNKCJONOWANIA PACJENTA W PROGRAMIE SUBSTYTUCYINYM

Korzysci wynikajqce z TS mozna zwiekszyc¢ poprzez

¢ stosowanie wyzszych dawek metadonu lub buprenorfiny

¢ orientowanie programow na podtrzymanie zamiast na abstynencje,

e zrdéznicowanie programow na wysoko- i niskoprogowe (rozdzielonych czasowo i lokalowo),
¢ stosowanie psychoterapii, terapii schorzen psychicznych, pomoc socjalna, prawna,

» witasciwe okreslenie przez personel TS realistycznych, mozliwych do osiggniecia celdw,

» oferowanie terapii innych schorzen, np. zakazenia HIV, HCV, itd
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Miarg skutecznosci programu TS powinien by¢ czas ,utrzymania sie” pacjenta w programie.
Nalezy dazy¢ raczej do jak najdtuzszego stabilnego utrzymania pacjenta w programie TS, niz
zaktadac inne cele w aspekcie terapii uzaleznienia. Warunkiem powodzenia terapii antyretro-
wirusowej u osoby leczonej substytucyjnie jest bardzo scista wspotpraca miedzy placéwka
prowadzacg leczenie infekcji HIV, a placéwka TS.

W przypadku pacjentéw rozpoczynajacych TS, leczenie ARV powinno by¢ wdrozone po uzy-
skaniu wzglednej stabilizacji pacjenta w programie TS, raczej nie jednoczasowo. Minimalny
wymagany czas wstepnej stabilizacji mozna okresdli¢ na 3-4 tygodnie.

Leki ARV w przypadku pacjentéw zgtaszajacych sie do programu TS codziennie, powinny by¢
takze codziennie wydawane, w systemie DOT (Directly Observed Therapy) Najlepiej, jesli sto-
sowany jest schemat cART pozwalajgcy na podawanie wszystkich lekow w pojedynczej dawce
dobowej. Leki powinny by¢ wowczas przyjmowane o tej samej godzinie, najlepiej 30-60 po
MET/BUP. Jezeli — zwtaszcza na poczatku TS — pacjent z powodu nudnosci nie jest w stanie
przyjac¢ lekéw ARV razem z MET/BUP — leki ARV (1 lub 2 dawki) nalezy wydawa¢ do domu.
Zaréwno pacjenci, jak i personel poradni TS powinni by¢ szczegdétowo poinformowani o zna-
czeniu regularnego przyjmowania lekdw ARV. Leczenie ARV powinno mieé¢ w takiej sytuacji
priorytet i nalezy podejmowacé wszelkie dziatania majgce na celu ochrone wtasciwego prze-
biegu tej terapii. Personel programu TS powinien starac sie unika¢ generowania takich sytuacji
w przebiegu terapii, ktore mogtyby zagrozi¢ ciggtosci cART.

Pacjenci otrzymujgcy MET/BUP do domu powinni réwniez otrzymywac¢ do domu leki ARV. Nie
nalezy dopuszczac do takiej sytuacji, aby u pacjentéw dochodzito do przerw w ciggtosci cART
z powodu nieregularnego zgtaszania sie do programu TS. Leki ARV powinny by¢ wydawane do
domu z pewng bezpieczng rezerwa.

Nalezy pamietaé, ze najwazniejszym celem TS (rowniez w aspekcie cART) jest stabilizacja
funkcjonowania osoby uzaleznionej, nie zas osiggniecie abstynencji od sSrodkéw odurzajgcych.
Czesto jedynym efektem, jaki udaje sie osiggnaé, jest zmniejszenie czestotliwosci dozylnego
przyjmowania narkotykéw. Taki efekt w przypadku indywidualnych pacjentéw nalezy uznad za
powodzenie TS. Moze on umozliwi¢ m.in. prowadzenie u takiego pacjenta skutecznej cART.
Specjalisci HIV realizujacy leczenie ARV u uczestnikdw programow TS muszg mie¢ Swiadomosé
tego, ze ich pacjenci beda okresowo przyjmowac narkotyki i alkohol, nawet pomimo optymal-
nej dawki leku substytucyjnego i petnego zaangazowania psychoterapeutycznego personelu.
Nie wyklucza to mozliwosci prowadzenia u nich skutecznej cART. Najczestszg przyczyng nie-
skutecznosci substytucji jest zbyt niska dawka leku.

43.6.3. Metadon

Metadon — agonista receptorow opioidowych stosowany doustnie w postaci pojedynczej
dawki dobowej lub 2 razy dziennie w proporcji 1/2 — 1/2 lub 2/3 — 1/3 lub 1/3 — 2/3 dawki
dobowej. Srednia dawka dobowa MET wynosi¢ moze od 5 do ponad 250 mg. Wysokie dawki
MET czesciej obserwuje sie u 0séb leczonych cART. Dawki powyzej 60-80 mg sg lepsze w osig-
gnieciu stabilizacji pacjenta i zaprzestania stosowania przez niego nielegalnych opioidéw.

MET metabolizowany jest przez uktad cytochromu P450, stad tez prawdopodobne jest wysta-
pienie klinicznie istotnych interakcji MET z innymi lekami, w tym réwniez z lekami ARV.
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Jednym z najpowazniejszych dziatan niepozgdanych MET jest mozliwos¢ wydtuzenia odstepu
QT i powstanie groznego dla zycia wieloksztattnego czestoskurczu komorowego. Istniejg do-
niesienia wskazujgce na to, ze ryzyko wydtuzenia QT i pojawienia sie komorowych zaburzen
rytmu jest wyzsze u oséb zakazonych HIV, chorych na AIDS, leczonych ARV, zakazonych HCV,
jesli stosuje sie u nich terapie MET. Stad tez rekomendujemy wykonanie EKG i pomiar QTc
u kazdego pacjenta zakazonego HIV rozpoczynajgcego terapie MET, w trakcie terapii co
3 miesigce. Dotyczy to zwtaszcza dawek MET przekraczajgcych 100 mg.

U pacjentéw leczonych substytucyjnie MET obserwuje sie czesto wzrost naduzywania alkoho-
lu, oraz innych substancji odurzajgcych, w tym réwniez przyjmowanych dozylnie, a szczegdlnie
pochodnej metamfetaminy. Nalezy pamietac, ze stosowanie tych substancji przez pacjentow
leczonych MET i ARV moze zwiekszac ryzyko hepatotoksycznosci i wptywaé na metabolizm
lekéw ARV.

43.6.4. Interakcje metadonu

U tego typu pacjentdw mozna sie spodziewac interakcji miedzy dowolnym lekiem ARV a MET
(7). Szczegdlng ostroznos¢ nalezy jednak zachowaé w przypadku stosowania u pacjentéw
substytuowanych MET, nastepujgcych lekow ARV:

e ZDV-MET moze znaczaco zwiekszac stezenie ZDV. Nalezy obserwowac pacjenta pod ka-
tem ryzyka wystgpienia typowych dziatan niepozgdanych ZDV.

e EFV, NVP — mogg znaczaco obniza¢ stezenie MET powodujac pojawienie sie objawdw
abstynencyjnych. Objawy abstynencyjne pojawiajg sie zwykle po 7 dniach od wdrozenia
leczenia EFV, NVP. Pacjent musi by¢ o tym poinformowany. Zwykle konieczne jest znacza-
ce zwiekszenie dawki MET (nawet o 50%).

e TPV/r — moze znaczaco obniza¢ stezenie MET powodujgc pojawienie sie objawdw absty-
nencyjnych. Objawy abstynencyjne pojawiajg sie zwykle po kilku (3-4) dniach od wdroze-
nia leczenia TPV/r. Pacjent musi by¢ o tym poinformowany. Zwykle konieczne jest znacza-
ce zwiekszenie dawki MET (nawet o 50%).

e LPV/r, ATV/r, SQV/r, DRV/r, NFV — moze wystgpi¢ zmniejszenie stezenia MET wymagajgce
zwiekszenia jego dawki.

Ryzyko wystgpienia klinicznych efektéw interakcji jest najwieksze ok. 7 dnia od pofaczenia
lekéw, moze jednak wystgpic juz 3-4 dnia. W przypadku koniecznosci zwiekszenia dawki MET
z uwagi na objawy abstynencyjne, zwiekszenia dokonuje sie o 5-10 mg co 2-3 dni. O ww. inte-
rakcjach nalezy réwniez koniecznie pamieta¢ przy zmianie stosowanych u pacjenta lekéw
ARV, szczegdlnie przy zmianie leku zmniejszajgcego stezenie MET na inny, ktory takiej interak-
cji nie wykazuje. Z uwagi na potencjalne ryzyko przedawkowania MET w takich sytuacjach
w konieczne jest czesto w takich sytuacjach np. réwnoczesnie z odstawieniem EFV — zmniej-
szenie dawki MET. W przypadku koniecznosci tacznego stosowania MET, cART, lekow
p/pratkowych, antybiotykow, lekow p/grzybiczych nalezy zachowaé szczegdlng ostroznosé.
Wskazana jest konsultacja farmakologa lub farmaceuty klinicznego.

43.6.5. Buprenorfina

Jest czesciowym agonistg (ago-antagonistg) receptorow opioidowych. Z powodu swego dzia-
fania antagonistycznego jest lekiem znacznie bezpieczniejszym niz MET — nie ma ryzyka de-
presji osrodka oddechowego z powodu przedawkowania leku. W leczeniu substytucyjnym
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w Polsce stosowana moze byé w postaci preparatu ztozonego Suboxone zawierajacego bu-
prenorfine i nalokson. Potgczenie takie zabezpiecza preparat przed stosowaniem dozylnym
w celach odurzajgcych. Preparat stosowany jest w postaci tabletek podjezykowych. Dawka
substytucyjna BUP wynosi srednio 16 mg w postaci pojedynczej dawki dobowej (12-34 mg).
Parametry farmakologiczne umozliwiajg podawanie Suboxone co 2. dzien, 3 lub nawet 2 razy
w tygodniu (dawka wowczas stanowi wowczas sume dni, na ktére lek jest przyjmowany).
Nie stwierdzono istotnych klinicznie interakcji farmakologicznych miedzy BUP a lekami antyre-
trowirusowymi. Dla wiekszosci lekdéw ARV badania takie nie byly prowadzone. W praktyce
klinicznej zaleca sie ostroznos¢ i monitorowanie objawdw abstynencyjnych, jednakze ryzyko
interakcji jest znaczgco mniejsze niz w przypadku MET. Dlatego tez buprenorfina zalecana jest
u 0s0b leczonych ARV.

Objawow abstynencyjnych mozna oczekiwaé przy potaczeniu BUP z EFV. Natomiast przy jed-
noczesnym podawaniu BUP i ATV/rtv nalezy obserwowaé pacjenta z uwagi na ryzyko wzrostu
stezenia BUP i sennosé. Moze by¢ potrzebne zmniejszenie dawki BUP.

BUP nie wydtuza QTc.

BUP w mniejszym stopniu niz MET wptywa na funkcje poznawcze pacjenta — zalecana jest
osobom, dla ktérych duzg wartoscig w leczeniu jest poczucie ,,czystego umystu”. Nie wszystkie
osoby uzaleznione s3 jednak gotowe sie z tym zmierzy¢, zwitaszcza na poczatku terapii. BUP
jest lepszym lekiem dla ludzi dobrze funkcjonujgcych spotecznie, radzacych sobie z rzeczywi-
stoscig, pracujacych, uczacych sie, prowadzacych samochdd, nie dobierajgcych nielegalnych
srodkéw odurzajgcych i alkoholu.

Z uwagi na to, ze jest lekiem bezpieczniejszym od MET, BUP polecana jest réwniez u ludzi
uzaleznionych od kilku substancji psychoaktywnych. BUP bardziej niz MET zalecana jest
u 0s0b z niektdrymi wspotwystepujgcymi chorobami psychicznymi (szczegdlnie z depresjg; ma
dziatanie przeciwdepresyjne), z niewydolnoscig watroby, cukrzyca.

43.7. STANDARDY OPIEKI TERAPEUTYCZNEJ NAD PACJENTEM UZALEZNIONYM HIV+

Zasadniczym celem wprowadzania standarddw jest poprawa skutecznosci terapii antyretrowi-
rusowej wsrod osob uzaleznionych. Rdwnie wazna jest organizacja warunkow, ktére umozli-
wig leczenie ARV, podnoszenie jakosci opieki nad IDU’s z HIV/AIDS, wyznaczenie i ujednolice-
nie poziomu pracy w osrodkach leczacych. Standard taki musi byé uzyteczny i zapewniac real-
ng realizacje. Wdrazanie standardow jest procesem ciggltym i wymaga wspotpracy personelu
medycznego, terapeutyczno-psychologicznego i socjalnego. Koniecznym jest wtgczenie
wszystkich cztonkéw zespotu w planowanie leczenia pacjenta.

Niezbednym elementem procesu leczenia osoby uzaleznionej zyjgcej z HIV/AIDS jest inter-
wencja kryzysowa konieczna w przypadku nagtych lub trudnych zdarzen wynikajacych ze
specyfiki leczenia, np. niepomysine rokowania, brak postepdw w leczeniu, trudnosci w res-
pektowaniu zalecen, niepozgdane dziatania lekow itp. (8).

Opieka psychologiczno-terapeutyczna sprzyja:

e zabezpieczeniu potrzeb psychicznych pacjenta

e uswiadomieniu jego wtasnej sytuacji zdrowotnej

¢ nabyciu umiejetnosci konstruktywnego rozwigzywania problemow
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podjeciu decyzji o zmianie jakosci zycia
uswiadomieniu odpowiedzialnosci za swoje zycie i zdrowie

TABELA 6.
STANDARDY OPIEKI PSYCHOTERAPEUTYCZNEJ (9)

Edukacja Dostarczanie rzetelnej, zrozumiatej dla pacjenta wiedzy z zakresu choroby

i postepowania leczniczego

Terapia motywacyjna Motywowanie pacjenta do zmiany postaw i zachowan w aspekcie zdrowotnym

Wsparcie emocjonalne | Zabezpieczanie aktualnych potrzeb psychicznych

Pomoc socjalna Zabezpieczanie aktualnych potrzeb bytowych
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4 4 PROFILAKTYKA POEKSPOZYCYJNA
PO NARAZENIU NA ZAKAZENIE HIV, HBV, HCV

Ponizisze rekomendacje zostaty ustalone na spotkaniu roboczym PTNAIDS, ktdre miato miejsce
w dniach 24 do 27 marca 2011 roku na Stowacji. Zostaty opracowane w oparciu o rekomenda-
cje EACS (wersja 5-3) oraz rekomendacje amerykanskie opublikowane w MMWR w 2001
i 2005 r. Z uwagi na réznice w postepowaniu oraz réznice organizacyjne pomiedzy osrodkami
(co wykazano na podstawie przeprowadzonej wczesniej ankiety) — niektore z ponizszych wy-
tycznych zostaty ustalone w drodze gtosowania.

Wprowadzenie

Na podstawie badan na zwierzetach, badan obserwacyjnych oraz doswiadczeniach zdobytych
w profilaktyce zakazen wertykalnych, wykazano skutecznos¢ prewencyjnego podania lekéw
antyretrowirusowych po narazeniu na zakazenie HIV. Zadaniem takiego postepowania jest
zatrzymanie replikacji wirusa w miejscu jego wnikniecia i jego naturalnej eliminacji, a tym
samym uniemozliwienie uogdlnienia sie zakazenia. Od 1996 r. szeroko stosowana jest profi-
laktyka w przypadku ekspozycji zawodowych, a od 2004 niezawodowych. Z uwagi na podobng
droge transmisji w ramach profilaktyki poekspozycyjnej czesto ujmuje sie réwniez zagadnienia
zwigzane z zakazeniem HBV i HCV, a ostatnio rowniez innych chordéb przenoszonych droga
ptciowa (np. rekomendacje EACS).

44.1. DEFINICIE

MATERIAL POTENCJALNIE ZAKAZNY — krew, ptyn mézgowo-rdzeniowy, ptyn owodniowy, ptyn
optucnowy, ptyn osierdziowy, ptyn maziowy, ptyn puchlinowy, inne ptyny ustrojowe zanie-
czyszczone krwia.

MATERIAL NIEZAKAZNY — élina, pot, fzy, tre$¢ wymiocin, kat, mocz — o ile nie s3 zanieczyszczo-
ne krwig.
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EKSPOZYCJA ZAWODOWA — ekspozycja na materiat potencjalnie zakazny, do ktdrej doszto
w zwigzku z wykonywang pracg (uszkodzenie skory — zaktucie, skaleczenie; zachlapanie bton
$luzowych, skory uszkodzonej lub nieuszkodzonej; ugryzienia).

EKSPOZYCJA NIEZAWODOWA — kontakt z materiatem potencjalnie zakaznym mogacy prowa-
dzi¢ do zakazenia HIV, HBV, HCV, niezwigzany z pracg zawodowg (rodzaje ekspozycji jak
w przypadku ekspozycji zawodowych oraz dodatkowo ekspozycje seksualne, transfuzja zaka-
zonych produktéw krwiopochodnych, wspdlne dzielenie sie sprzetem iniekcyjnym lub innymi
akcesoriami do przygotowywania substancji psychoaktywnych, ktére majg kontakt z krwig).

44.2. Czg$S€ OGOLNA

44.2.1. Postepowanie nieswoiste
Po ekspozycji przezskérnej nalezy:

e nie tamowac krwi, ale tez i jej nie wyciskaé,

e przemy¢ rane pod biezacg wodg, mozna umyé mydtem,

e po zachlapaniu bton sluzowych materiatem potencjalne zakaznym przeptuka¢ btony slu-
zowe kilkakrotnie wodg lub solg fizjologiczng,

e o ile to mozliwe jak najszybciej od zdarzenia przyja¢ 1 tabletke azydotymidyny (250 mg)
lub 1 tabletke preparatu Combivir (1 tabl. zawiera: 150 mg lamiwudyny, 300 mg azydoty-
midyny),

e w przypadku ekspozycji zawodowej — zdarzenie nalezy zgtosi¢ przetozonemu, a fakt odno-
towac w dokumentacji,

e jak najszybciej nalezy zgtosi¢ sie do osrodka specjalistycznego celem wykonania badan
i kwalifikacji do profilaktyki,

e w przypadku, gdy Zzrédto ekspozycji jest znane nalezy zabezpieczy¢ krew zrédta do badan
(po uzyskaniu jego pisemnej zgody), jesli jest to niemozliwe przyprowadzi¢ zrédto na ba-
dania do osrodka specjalistycznego zajmujgcego sie profilaktyka poekspozycyjng.

e w przypadku ekspozycji pracownikow medycznych badania w kierunku zakazenia HIV,
HBV i HCV moga by¢ wykonane w macierzystym zaktadzie pracy, o ile nie opdzni to czasu
od ekspozycji do wdrozenia profilaktyki poekspozycyjnej,

e dostarczenie dodatkowych informacji na temat zrédta mogacych mie¢ wptyw na podjecie
decyzji o wdrozeniu profilaktyki

44.2.2. Wizyta kwalifikujgca do profilaktyki (wizyta 0)

Wskazane jest, aby decyzje o profilaktyce zakazenia HIV i HBV oraz ustalenie postepowania
poekspozycyjnego byto przeprowadzone przez specjaliste zajmujgcego sie tematykg zakazenia
HIV.

W czasie wizyty 0 nalezy:

e ocenic ekspozycje pod katem ryzyka transmisji HIV, HBV i HCV

e ustali¢ wskazania do profilaktyki zakazenia HIV i HBV oraz jej wdrozenie

e wykonac badania jak w tabelinr 1,
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e w przypadku zrédta HIV (+) pozyska¢ informacje na temat statusu zakazenia HIV (stoso-
wanie lekéw ARV obecnie i w przesztosci, wysokos¢ wiremii HIV, liczba limfocytéw CD4,
wyniki badan lekoopornosci, o ile byty wykonywane) oraz choréb wskaznikowych.

TABELA 1.

BADANIA ZALECANE U ZRODtA EKSPOZYCJI | OSOBY EKSPONOWANEJ NA PIERWSZEJ WIZYCIE

Eksponowany Zrédto
HIV HIVAD test IV lub Ill generacji HIVAD test IV generacji
HBV HBsAg
HBcAb , _ HEsAg
HBsAb — w przypadku oséb szczepionych
przeciw WZW B w przesztosci
HCV HCVADb HCVADb
inne Test serologiczny w kierunku kity w przypadku
gwattu glezny Y Wprzyp Test serologiczny w kierunku kity

Test cigzowy (u kobiet w wieku rozrodczym)

w przypadku ekspozycji seksualnych

Nie zaleca sie dodatkowego wykonywania badan molekularnych ani testéw lekoopornosci
w przypadku Zrodta HIV (+) leczonego ARV w zwigzku z postepowaniem poekspozycyjnym
z uwagi na zbyt dtugi czas oczekiwania na wyniki tych badan.

44.2.3. Postepowanie po narazeniu na zakazenie HIV

44.2.3.1. Kwalifikacja do profilaktyki zakazenia HIV

TABELA 2.
KWALIFIKACJA DO PROFILAKTYKI — EKSPOZYCJE PRZEZSKORNE
(EKSPOZYCIE ZAWODOWE | NIEZAWODOWE)

Status Zrédfa | _ | Zrédto
Zrédto N
Ryzyko HIV (+) o mez::mnym
zakazenia HIV statusie

Zrédto
nieznane

Zrédto
HIV ()

Niewielkie (igta petna,
powierzchowne skale-
czenie) profilaktyka nieza-

Duze (igta z duzym $wia- lecana

ttem, gtebokie zaktucie, zalt.ecane 3 lub o
widoczna krew na narze- leki 3 leki jedli zrodto
dziu, igta po iniekcji i.m. wysokiego ryzyka
lubi.v.) zakazenia HIV

profilaktyka niezale-
cana (zwtaszcza jesli
narzedzie byto wysta-
wione na czynniki
Srodowiska zewnetrz-
nego)

lub

3 leki jesli zrédto
wysokiego ryzyka
zakazenia HIV

profilaktyka
niezalecana
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TABELA 3.

KWALIFIKACJA DO PROFILAKTYKI — ZACHLAPANIE BEON SLUZOWYCH USZKODZONEJ SKORY
(EKSPOZYCJE ZAWODOWE | NIEZAWODOWE).

Status Srdt
Zrédta | Zrédto or:iez‘;anym Zrédto Zrédto
Rodzaj HIV (+) JE—— nieznane HIV (-)
ekspozycji
Mata objetosc (kilka zalecane 3 profilaktyka nieza- profilaktyka niezale- | profilaktyka
kropel) leki lecana cana niezalecana
profilaktyka nieza- profilaktyka niezale-
lecana cana
. Sy zalecane 3 lub lub rofilaktyka
Duza objetos¢ ; o s > Y
leki 3 leki jesli zrédto 3 leki jesli zrodto niezalecana
wysokiego ryzyka wysokiego ryzyka
zakazenia HIV zakazenia HIV
TABELA 4.
KWALIFIKACJA DO PROFILAKTYKI — POZOSTALE RODZAJE EKSPOZYCJI NIEZAWODOWYCH
Ekspozycja/narazenie Status Zrodta Profilaktyka

HIV (+) lub status sero-
logiczny nieznany, ale
zrédto wysokiego ryzyka
zakazenia HIV

wspotzycie analne lub
waginalne bez prezerwa-
tywy (lub uszkodzenie
prezerwatywy)

zalecane 3 leki
Ekspozycja seksualna

wspotzycie oralne z wy-

. L HIV (+) zalecane 3 leki
tryskiem nasienia
Zwigzana ze stosowaniem srodkéw odurzajacych
(wspdlne dzielenie sie sprzetem iniekcyjnym lub HIV (+) salecane 3 leki

innymi akcesoriami do przygotowywania substancji
psychoaktywnych, ktére majg kontakt z krwig)

Po ekspozycjach niezawodowych seksualnych oraz zwigzanych ze stosowaniem srodkéw odu-
rzajacych — profilaktyka lekowa stosowana jest tylko w sytuacjach incydentalnych. W przy-
padku oséb powtarzajacych ryzykowne zachowania (promiskuici, czynni narkomani czesto
dzielgcy sie sprzetem iniekcyjnym lub innymi akcesoriami do przygotowywania substancji
psychoaktywnych, ktére majg kontakt z krwig) — nie stosowac profilaktyki lekowej. Konieczna
jest natomiast edukacja na temat ograniczenia ryzyka szerzenia sie zakazenia HIV.

44.2.3.2. Czas wdrozenia profilaktyki lekowej

Maksymalny czas wdrozenia profilaktyki poekspozycyjnej to 48 godzin, a w przypadku ekspo-
zycji wysokiego ryzyka — do 72 godzin. Z uwagi na fakt, iz wielokrotnie nie jest znany status
Zzrédta w momencie ekspozycji, zalecane jest, aby w przypadku ekspozycji powaznych, profi-
laktyke wdrozy¢ jak najszybciej. Nalezy zweryfikowac i ewentualnie odstawic leczenie po uzy-
skaniu negatywnego wyniku badania HIV u zrédta.
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44.2.3.3. Czas trwania profilaktyki

Leczenie profilaktyczne po ekspozycji nalezy stosowac przez 28 dni.

44.2.3.4. Schematy lekowe

Podstawowy:

e TDF/FTC (tenofowir/emtrycytabina — preparat Truvada) + LPV/r (lopinawir/rytonawir —
preparat Kaletra) lub

e AZT/3TC (azydotymidyna/lamiwudyna — preparat Combivir) + LPV/r ((lopinawir/rytonawir
— preparat Kaletra) lub

e 3TC (lamiwudyna — preparat Epivir) + TDF (tenofowir — preparat Viread) + LPV/r (lopina-
wir/rytonawir — preparat Kaletra)

W przypadku ekspozycji seksualnych preferowany jest schemat TDF/FTC (tenofowir/emtry-
cytabina — preparat Truvada).

Alternatywny:

W przypadku potwierdzonej lub mozliwej lekoopornosci HIV u zrédta na ww. leki, lub prze-
ciwwskazan u osoby eksponowanej do stosowania ww. preparatéw — schemat alternatywny
z zastosowaniem pozostatych lekéw antyretrowirusowych stosowanych w cART. Nie jest zale-
cane stosowanie efawirenzu (EFV) u kobiet w wieku rozrodczym oraz newirapiny (NVP), aba-
kawiru (ABC), zalcytabiny (ddC) ani potgczenia dydanozyny ze stawudyng (ddI+d4T) z uwagi na
potencjalne dziatania niepozadane.

44.2.3.5. Finansowanie

Zgodnie z obowigzujacg Ustawg o zapobieganiu oraz zwalczaniu zakazen i choréb zakaznych
u ludzi (Dz.U.2008.234.1570) profilaktyka poekspozycyjna w przypadku ekspozycji zawodo-
wych jest finansowana przez pracodawce lub zlecajacego prace. W przypadku ekspozycji nie-
zawodowych — leki stosowane w profilaktyce sg wydawane z puli Krajowego Centrum ds. AIDS
(KCAIDS) zgodnie z obowigzujgcg na dany rok umowg pomiedzy KCAIDS a danym osrodkiem
prowadzenia terapii antyretrowirusowej.

44.2.3.6. Monitorowanie terapii lekami ARV (toksycznosc lekéw)

W przypadku zalecenia profilaktyki lekami ARV wskazane jest przeprowadzenie dodatkowych
wizyt i badan celem monitorowania toksycznosci zastosowanych lekéw.

Wizyta i badania kontrolne oceniajace toksycznos¢ stosowanego leczenia (morfologia, AspAT,
AIAT, diastaza, kreatynina, inne wg uznania) powinny odby¢ sie w drugim tygodniu stosowa-
nia profilaktyki ARV oraz w innym terminie, jesli jest to konieczne.

44.2.3.7. Monitorowanie skutecznosci profilaktyki zakazenia HIV

Zalecane jest wykonywanie testéw IV generacji opartych o oznaczenie przeciwciat anty-HIV
i antygenu p24 (testy typu HIV-DUO). Test nalezy wykona¢ w 6, 12 i 24 tygodniu.

Jesli nie stosowano profilaktycznie lekdw ARV wystarczy zakonczy¢ obserwacje na tescie wy-
konanym w 12 tygodniu. Jesli ekspozycja miata miejsce od zrédta HIV/HCV (+) i wystgpito
ostre zakazenie HCV, to nalezy dodatkowo wykonac test anty-HIV w 48 tygodniu.
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44.2.4. Postepowanie po narazeniu na zakazenie HBV

Wskazania do profilaktyki zakazenia HBV zawarto w tabeli 5.

TABELA 5.

KWALIFIKACJA DO PROFILAKTYKI ZAKAZENIA HBV

Status
Zrodta
Stan
uodpornienia
eksponowanego

HBsAg (+)

HBsAg (-)

Zrédto nieznane lub jego
status nieznany

Przebyte WZW B

w przesztosci

lub toczace sie zakazenie
(HBsAg (+) u eksponowa-
nego)

profilaktyka niezalecana

profilaktyka
niezalecana

profilaktyka
niezalecana

Nieszczepiony

rozpoczac petne szczepie-
nie przeciw WZW B

+

jedna dawka immunoglo-
buliny anty-HBs

zaleci¢ szczepienie
przeciw WZW B

rozpoczaé petne szcze-
pienie przeciw WZW B

Szczepiony
miano anty-HBs <10
1U/ml

podanie dawki przypomi-
najgcej szczepionki

+

jedna dawka immunoglo-
buliny anty-HBs

profilaktyka
niezalecana

podanie dawki przypo-
minajacej szczepionki

Szczepiony wielokrotnie
z potwierdzonym
brakiem odpowiedzi
poszczepiennej

2 dawki immunoglobuliny
anty-HBs w odstepie mie-
sigca

profilaktyka
niezalecana

profilaktyka
niezalecana

lub

2 dawki immunoglobu-
liny

anty-HBs w odstepie
miesigca

Szczepiony
miano anty-HBs >10
1U/ml

profilaktyka niezalecana

profilaktyka
niezalecana

profilaktyka niezalecana

" schemat szczepienia: 0-1 miesigc — 6 miesigc

® Jesli dane Kliniczne i epidemiologiczne wskazujg na duze ryzyko zakazenia postepowac jak w przypadku
ekspozycji na krew zrédta HBsAg (+)

Czas wdrozenia profilaktyki:

e szczepienie do 7 dni od ekspozycji

e immunoglobulina anty-HBs — zgodnie z charakterystykg produktu (zwykle do 72 godzin od

ekspozycji).
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Preparaty:
szczepionki: Engerix, HBVax PRO, HEPAVAX Gene, Twinrix

immunoglobuliny anty-HBs:

e Gamma anty HBs — 1000 j.m. domiesniowo
e Hepatec CP—0,16-0,2 ml/kg m.c. dozylnie
Monitorowanie zakazenia HBV:

Badania w kierunku zakazenia HBV — HBsAg nalezy wykona¢ w 12 i 24 tygodniu od ekspozycji.

44.2.5. Postepowanie po narazeniu na zakazenie HCV

Nie ma swoistej profilaktyki przeciw zakazeniu HCV. Jednak po narazeniu na wirusa zapalenia
watroby typu C konieczne jest monitorowanie osoby eksponowanej z uwagi na mozliwos¢
rozpoznania zakazenia w ostrej fazie. Podjecie wowczas leczenia przyczynowego zdecydowa-
nie poprawia jego skutecznosé(trwatg eliminacje zakazenia HCV uzyskuje ponad 90% leczo-
nych w tej fazie). W terapii stosuje sie pegylowany interferon alfa w monoterapii, stosowany
1x w tygodniu, przez 24 tygodnie w przypadku zakazenia genotypem 1 HCV. W przypadku
zakazenia genotypem 3 mozna skrdci¢ czas terapii do 8-12 tygodni.

Badania monitorujqce zakazZenie:

Wskazane jest monitorowanie eksponowanego w kierunku zakazenia HCV w nastepujacych
sytuacjach:

*  po ekspozycji przezskdrnej,

e po zachlapaniu bton sluzowych lub uszkodzonej skéry materiatem zakaznym,

* po ekspozycji seksualnej w przypadku, gdy zrdédto jest zakazone HCV lub jego status jest
nieznany, ale prawdopodobieristwo zakazenia HCV Zrddta jest oceniane na wyzsze w po-
rownaniu do populacji ogdlnej Polski.

Badania monitorujace anty-HCV i AIAT nalezy wykona¢ w 3 i 6 miesigcu po ekspozycji.

44.2.6. Zagadnienia dodatkowe (cigza, choroby przenoszone drogg piciowg, tezec)

W przypadku ekspozycji seksualnych wskazana jest réwniez ocena pod katem ryzyka innych
zakazen przenoszonych drogg ptciows i cigzy.

W odniesieniu do stosunku pochwowego u kobiet wskazane jest pilne skierowanie pacjentki
do ginekologa celem oceny wskazan i wdrozenia profilaktyki cigzy.

Wskazane jest rozwazenie ryzyka innych choréb przenoszonych drogg ptciowa, badanie sero-
logiczne kity po 6 tygodniach od ekspozycji, badania w kierunku innych choréb przenoszonych
droga ptciowa lub skierowanie do Poradni Wenerologicznej

Nie jest zalecane stosowanie profilaktyki antybiotykowej bakteryjnych choréb przenoszonych
drogg piciowg (nawet w przypadku gwattu) z uwagi na polifarmakoterapie i mozliwe poten-
cjalne interakcje z lekami antyretrowirusowymi oraz brak jednoznacznych wynikéw badan
uzasadniajacych zalety takiej profilaktyki.

W przypadku ekspozycji przezskdrnej wskazana jest ocena pod katem ryzyka tezca — poste-
powanie zgodnie z wytycznymi ujetymi w Programie Szczepierh Ochronnych
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