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tyka HIV/AIDS. nia HIV/ AIDS oraz jego powiktan.
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Zastosowane skroty

SKROTY ZWIAZANE Z ARV

INNE SKROTY

* 3TC = lamiwudyna

» ABC = abakawir

» ATV = atazanawir

* d4T = stawudyna

* ddl = didanozyna

* DRV = darunawir

* EFV = efawirenz

* ENF = enfuwirtyd

* ETV = etrawiryna

» FDC = Stata dawka leku ztozonego (Fixed Dose
Combination)

* FPV = fosamprenawir

* FTC = emtrycytabina

* IDV = indinawir

* ITI=inhibitor transferu integrazy

* LPV = lopinawir

* MVC = marawirok

* NFV = nelfinawir

* NRTI = nukleoz(t)ydowy inhibitor odwrotnej transkryptazy
(nucleos(t)ide reverse transcriptase inhibitor)

* NNRTI = nienukleozydowy inhibitor odwrotnej transkryp-
tazy (non-nucleoside reverse transcriptase inhibitor)

* NVP = newirapina

 PI = inhibitor ptoteazy (protease inhibitor)

* PI/r = inhibitor proteazy wzmacniany ritonawirem

* RAL = raltegrawir

* RPV=rilpiwiryng

* RTV = ritonawir (uzywany jako booster = /r)

+ SQV = sakwinawir

» TDF = tenofowir

* TPV = tipranawir

« ZDV = zidowudyna

Rekomendacje EACS

ACE = enzym konwertujacy angiotensyne

ALP = fosfataza alkaliczna

ALT = aminotransferaza alaninowa

aMDRD = skrécony przelicznik kreatyniny MDRD
(abbreviated Modification of Diet in Renal Disease
formula)

ART = terapia antyretrowirusowa

AST = aminotransferaza asparaginianowa

BMD = gestos¢ mineralna kosci (bone mineral density)
BMI = wspodtczynnik masy ciata

PChN = przewlekta choroba nerek

CMV = cytomegalowirus

OUN = os$rodkowy uktad nerwowy

POCHP = przewlekta choroba obturacyjna ptuc

PMR = ptyn mbzgowo-rdzeniowy

ChSN = choroba sercowo-naczyniowa

CXR = przeswietlenie klatki piersiowej

DXA = absorpcjometria podwdjnej energii promieniowa-
nia rentgenowskiego (dual energy X-ray absorptiometry)
EKG = elektrokardiogram

eGFR = wspotczynnik przesaczania ktebuszkowego (esti-
mated glomerular filtration rate)

FBC = morfologia krwi

FRAX = przelicznik oceny ryzyka ztamania u pacjenta
(Fracture Risk Assessment Tool)

HBV = wirus zapalenia watroby typu B (hepatitis B virus)
HCV = wirus zapalenia watroby typu C (hepatitis C virus)
HDL-c = cholesterol HDL

HIVAN = nefropatia zwigzana z HIV

HPV = wirus brodawczaka ludzkiego

HSR = reakcja nadwrazliwosci

IGRA = test IGRA (interferon-gamma release assay)
ChNS = choroba niedokrwienna serca

IV = dozylne

LDL-c = cholesterol LDL

LGV = ziarnica weneryczna pachwin

Mg = magnez

MSM = mezczyzna uprawiajacy seks z mezczyzng
PPD = oczyszczona pochodna biatkowa

PSA = antygen swoisty dla prostaty (prostate specific
antygen)

PTH = hormon przytarczyc

RBV = rybawiryna

STI = infekcja przenoszona droga ptciowg

TC = cholesterol catkowity

TDM = TDM (kontrola poziomu leku)

TG = trojglicerydy

UA/C = wspotczynnik albumina/kreatynina (urine albu-
min/creatinine ratio)

UP/C = wspotczynnik biatko/kreatynina (urine protein/
creatinine ratio)

VL = wiremia

WB = western blot

Zn = cynk
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Terapia ARV pacjentow zakazonych wirusem HIV

Ocena gotowosci pacjenta do rozpoczecia ART @

Cel: Pomoc w podjeciu decyzji o rozpoczeciu ART pacjentom kwalifikujgcym sie do leczenia ARV wedtug miedzynarodowych wytycznych.

Przed rozpoczeciem ART ocen stopien gotowosci pacjenta do rozpoczecia leczenia ARV i mozliwe problemy z adherencja:

Czynniki zalezne od pacjenta:
A. Depresja (i

C. Zaburzenia proceséw poznawczych )
D. Niski poziom o$wiaty zdrowotnej

B. Naduzywanie alkoholu i/lub innych $rodkéw odurzajacych (i

Czynniki zalezne od systemu:

E. Ubezpieczenie zdrowotne i dostepnos¢ leczenia
F. Ciggtos¢ w dostepie do leczenia

G. Pomoc socjalna

z adherencjg pacjental!

W miare mozliwosci staraj sie rozpoznac, przedyskutowac i rozwigzac istniejace czynniki mogace mie¢ wptyw na pézniejsze problemy

Ocen gotowos$¢ pacjenta do rozpoczecia ART i pom6z mu przej$¢ przez kolejne stadia akceptaciji leczenia:

»Chciatbym porozmawiac o leczeniu antyretrowirusowym” <przerwa> ,Co Pan/i o tym sgqdzi?” )

Pamietaj:

* Przed spotkaniem przygotuj plan rozmowy

Negacja: ,Nie potrzebuje tego, czuje sie dobrze”
,Nie musze o tym mysle¢”

Rozwazanie decyzji: ,Rozwazam
decyzje, ale nadal nie wiem co
powinienem/powinnam zrobi¢”

B

Gotowosé¢: ,Chce zacza¢ leczenie,
sadze, ze pomoze mi ono prowadzi¢
normalne zycie"

B

Ponowna
ocena

Ponowna
ocena

» W miare mozliwosci uzywaj tylko otwartych pytan

+ Uzyj techniki WEMS

Wsparcie: Okaz zrozumienie w stosunku do nastawienia pacjenta / Sprébuj
poznac¢ zdanie pacjenta na temat wtasnego zdrowia i leczenia ARV / Umocnij
zaufanie / Zapewnij zindywidualizowanag krétka informacje / Ustal nastepne
spotkanie

Wsparcie: Uwzglednij ,obie strony medalu” aktualnej sytuacji / Rozwaz,
razem z pacjentem, wszystkie ,za” i ,przeciw” terapii ARV / Ocen stopien
poinformowania pacjenta, uzupetnij wykryte braki / Ustal nastepne spotkanie

Wsparcie: Umocnij decyzje / Wybierz schemat terapeutyczny
najodpowiedniejszy dla danego pacjenta / Edukacja: adherencja, opornos$¢,
dziatania niepozadane / Omow wptyw terapii na codzienne zycie / Ocen
samoocene powodzenia leczenia u pacjenta

Proponowane pytania: Jak Pan/i sgdzi czy bedzie Pan/i w stanie przyjmowac
ART konsekwentnie od samego poczatku?

Uzyj: VAS 0-10 i)

Pacjent zgtaszajacy sie na oddziat moze
reprezentowac rozne stadium gotowosci do
rozpoczecia ART: negacje, rozwazanie decyzji lub
gotowos¢ [Transtheoretic model; Prochaska JO.
Am Psychol 47:1102-1114, 1992]. Najpierw ocen
stopien gotowo$ci pacjenta, a nastepnie wspieraj
go w dalszym podejmowaniu decyzji. Wyjatek
stanowig pacjenci ze znacznymi niedoborami
immunologicznymi z liczbg limfocytow

CD4 < 200 CD4/ul. W tych przypadkach ART
nalezy wtaczy¢ jak najszybciej, niezaleznie od
istniejacych czynnikow ryzyka niskiej adherenciji,
a dopiero pdzniej starac sie zmodyfikowac
zachowania i nastawienie pacjenta celem
zwiekszenia adherencji.

Rozwaz trening umiejetnosci:
+ Trening sposobu przyjmowania lekéw, np. MEMS (2-4 tyg)
» DOT (Directly Observed Therapy) z wsparciem edukacyjnym

+ Uzyj dostepnych pomocy: pudeteczka na tabletki, alarm czasowy itp., podaj
kontaktowe numery telefondw, jesli to mozliwe

Rekomendacje EACS

WLACZ ART | PODTRZYMUJ ADHERENCJE PACJENTA
Skrining: Ocen mozliwe problemy z adherencjg na kazdym spotkaniu ®
Wsparcie: Omoéw dziatania niepozadane, schemat terapeutyczny

Wzmocnienie adherencji: Podkres| pozytywne strony terapii i pochwal
adherencje
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Komentarze do tabeli ,Ocena gotowosci pacjenta do rozpoczecia ART”

Celem powyzszego algorytmu jest utatwienie pacjentowi podjecia
decyzji o rozpoczeciu ART, po dogtebnym rozwazeniu wszystkich
istotnych czynnikéw mogacych mie¢ na nig potencjalny wptyw, takich
jak warunki, w ktérych podejmuje sie decyzje o rozpoczeciu leczenia czy
ewentualne problemy z adherencjg. Lekarz prowadzacy moze zostac
postawiony przed wyborem czy rozpoczg¢ ART pomimo istniejgcych
czynnikéw ryzyka niewystarczajacej adherencji pacjenta w przysztosci
lub czy odiozy¢ rozpoczecie leczenia w uzasadnionych przypadkach.
Zawsze nalezy rozwazy¢ pochodzenie i kulturowe wychowanie
pacjenta.

Proponowane pytania: ,Czy w trakcie ostatnich miesiecy czut sie Pan/i
przybity(a), smutny(a), pozbawiony(a) perspektyw na przyszto$¢?”
,Czy w zeszlym miesigcu czesto odczuwal(a) Pan/i przyjemnosé z
drobnych codziennych czynno$ci, pracy itp.?” ,Czy jest co$ z czym lub
w czym chciatby(chciataby) Pan/i uzyska¢ pomoc?” Jesli odpowiedzi sg
pozytywne — czuto$¢ testu wynosi 96 %, swoisto$¢ 89 % (Arroll B et al.
BMJ 327:1144-1146. 2003).

Proponowane pytania: ,Czy kiedykolwiek myslat(a) Pan(i) o
ograniczeniu ilosci spozywanego alkoholu?”; ,Czy kiedykolwiek zdarzyto
sie Panu(i) by¢ znudzonym komentarzami innych oséb dotyczacymi
ilosci spozywanego alkoholu?”; ,Czy kiedykolwiek czut sie Pan(i)
winny(a) z powodu ilosci spozywanego alkoholu?”; ,Czy kiedykolwiek
zdarzyto sie Panu/i wypic¢ drinka rankiem zaraz po obudzeniu sie?”.
Twierdzaca odpowiedz na co najmniej 2 powyzsze pytania z formularza
CAGE potwierdza, z ponad 90 % czutoscig i swoistoscig, problem
z naduzywaniem alkoholu u pacjenta (Kitchens JM. JAMA 272(22):
1782-1787. 1994). Nastepnie zadaj podobnie skonstruowane pytania o
naduzywanie innych $rodkéw odurzajacych.

Proponowane pytania: ,Czy w codziennym zyciu zdarzajg sie Panu/i
problemy z koncentracjg?”; ,Czy ma Pan/i wrazenie spowolnienia
proceséw myslowych?” ,Czy ma Pan/i zaburzenia pamieci?” ,Czy
Pana/i krewni lub przyjaciele zwracajg Panu/i uwage na wystepujace u
Pana/i zaburzenia koncentracji lub/i pamieci?”

Pacjent zgtaszajacy sie na oddziat moze reprezentowac rézne stadium
gotowosci do rozpoczecia ART: negacje, rozwazanie decyzji lub
gotowos$¢ [Transtheoretic model; Prochaska JO. Am Psychol 47:1102-
1114, 1992]. Najpierw ocen stopien gotowosci pacjenta, a nastepnie
wspieraj go w dalszym podejmowaniu decyzji. Wyjatek stanowig
pacjenci ze znacznymi niedoborami immunologicznymi z liczbg
limfocytow CD4 < 200 CD4/ul. W tych przypadkach ART nalezy wigczy¢
jak najszybciej, niezaleznie od istniejacych czynnikdw ryzyka niskiej
adherencji, a dopiero pdzniej stara¢ sie zmodyfikowaé zachowania i
nastawienie pacjenta celem zwigkszenia adherenciji.

Rekomendacje EACS

Vi

Vi

viii

Jest to proponowane pytanie otwierajgce dyskusje o leczeniu ARV
celem oceny gotowosci pacjenta do rozpoczecia ART. Dalsza rozmowa
pomoze w ocenie stopnia akceptacji leczenia, w ktérym znajduje sie
aktualnie pacjent: zdarza sie, ze juz od razu moze by¢ on gotowy do
wigczenia terapii.

WEMS: Oczekiwanie (Waiting) (> 3 sek), Odzwierciedlenie (Echoing,
Mirroring), Podsumowanie (Summarising) (Langewitz W et al. BMJ
325:682-683. 2002).

VAS (= Wizualna Skala Analogowa; Visual Analogue Scale; Zakres
od 0 do 10 np. 0= nie dam rady, 10= jestem pewien/pewna, ze sobie
poradze).

Trening lekowy / trening MEMS powinien by¢ przeprowadzony, np. przy
uzyciu witamin, przed rozpoczeciem ART.

Sugerowane pytania o adherencje: ,Czy w ciggu ostatnich 4 tygodni
zdarzyto sie Panu/i opusci¢ dawke lekéw ARV: codziennie, wiecej niz
raz w tygodniu, raz w tygodniu, raz na 2 tygodnie, raz w miesigcu,
nigdy?”,Czy opuscit(a) Pan/i wigcej niz jedng dawke pod rzad?” (Glass
TR et al. Antiviral Therapy 13(1):77-85. 2008).

Dostosowane wedtug: J. Fehr, D. Nicca, F. Raffi, R. Spirig, W. Langewitz,
D. Haerry, M. Battegay, NEAT, 2008.
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Zalecenia do rozpoczecia terapii ART u pacjentow zakazonych HIV nie
poddanych wczesniej terapii ART @

Zalecenia muszg zostaé zréznicowane kiedy bierze sie pod uwage dwa czynniki: stopien postepowania zakazenia HIV oraz
obecnos¢ wysokiego ryzyka rozwinigcia réznego rodzaju symptomow chordb wspétistniejgcych

Aktualna liczba limfocytow

Stan chorobowy

350-500
Bezobjawowe zakazenie HIV C D
Objavyowe choroby zwia_zanelz zakaggniem HIV (wedtug Centrum Kontroli i Prewenciji R R
Chorob CDC B lub C) wigcznie z gruzlicg
Pierwotne zakazenie HIV C C
Cigza (przed trzecim trymestrem) R R
Warunki (prawdopodobne lub mozliwe) zwigzane z zakazeniem HIV, inne niz choroby
grupy B lub C wedtug klasyfikacji CDC:
Choroby nerek zwigzane z zakazeniem HIV R R
Zaburzenia czynnosci neurokognitywnych zwigzanych z zakazeniem HIV R R
Ziarnica zto$liwa (chtoniak Hodgkina) R R
Nowotwory zwigzane z zakazeniem wirusem brodawczaka ludzkiego (HPV) R R
Inne nqwotwo_r_y, niezdefiniowane jako zalezne od AIDS, ale wymagajace chemio- i/ c c
lub radioterapii
Choroby autoimmunologiczne — z niewyttumaczonych przyczyn C C
Wysq!de ryzyko choréb'ser.covyo-r'laczynioyvych (> 2Q % oszacowanego ryzyka dla c c
najblizszych 10 lat) lub ich istnienie w wywiadzie pacjenta
Chroniczne wirusowe zapalenia watroby
Zakazenia HBV wymagajace leczenia R R
Zakazenia HBV nie wymagajace leczenia C/R W D
Zakazenia HCV, dla ktérych leczenie jest rozwazane lub juz stosowane R D )
Zakazenia HCV, dla ktérych leczenie jest niewykonalne R C

Decyzja o wprowadzeniu terapii ART powinna by¢ bardzo
zindywidualizowana i zaleze¢ od liczby CD4 i ilosci kopii RNA HIV w
osoczu, zwlaszcza jesli pacjent prosi o terapie ARV i jesli jest gotowy do
jej rozpoczecia. Decyzja ta musi réwniez zaleze¢ od innych osobistych
przyczyn. U par, u ktérych jedna z oséb jest seropozytywna, a druga
seronegatywna, wczesne wprowadzenie terapii ART, jako jednego
ze sposobow strategii zmniejszenia ryzyka zakazenia wirusem HIV
osoby seronegatywnej, powinno by¢ stanowczo wziete pod uwage
i aktywnie przedyskutowane.

Nalezy doktadnie przygotowaé¢ pacjenta do leczenia, aby zwigkszy¢
wspotprace i adherencje w trakcie ART.

Test na genotypowg opornos¢ i okreslenie podtypu jest zalecany
przed rozpoczeciem ART; najlepiej podczas diagnozowania HIV. Jesli
genotypowanie nie jest dostepne, zaleca sie wiaczenie do leczenia
inhibitora proteazy wzmocnionego ritonawirem i to w terapii pierwszego
rzutu.

Przed rozpoczeciem leczenia, nalezy powtérzy¢é badanie poziomu
RNA HIV i liczby CD4, aby otrzymaé¢ podstawowg wytyczng do oceny
odpowiedzi uzyskanych w p6zniejszym czasie.

ART jest zawsze zalecane u kazdej osoby zakazonej HIV, u ktérej
liczba CD4 jest ponizej 350 komorek/pl.

Rekomendacje EACS

Vi

C=wprowadzenie ART powinno by¢ rozwazone; u pacjentoéw ktorych te
okolicznosci dotycza, niektorzy eksperci doradzajg rozpoczecie ART,
podczas gdy inni zalecajg odroczenie rozpoczecia ART; takie odmienne
zdania pokazuja, ze nawet jesli sg ewidentne wskazania do rozpoczecia
ART, tak czy inaczej nalezy tym wskazaniom przeciwstawi¢ ryzyko
znanych i nieodkrytych jeszcze skutkdw ubocznych wynikajacych z ART.
Zalecenia dotyczace wszystkich ,za” i ,przeciw” wprowadzeniu ART w
takich warunkach nie zostaty jeszcze do konca zdefiniowane.

D=odroczy¢ rozpoczecie ART.
R=rozpoczecie ART jest zalecane.
Rozpoczecie ART jest zalecane u 0s6b z pozytywnym HBeAg.

Rozpoczecie ART jest zalecane wtedy, gdy chce sie uzyskac lepsze
rezultaty leczenia zakazen HCV.

Aby podja¢ sie zadania zwalczenia zakazenia HCV, nalezy najpierw
zastosowac leczenie zakazenia HCV, a terapig ART odtozy¢ na pdzniej.
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Schemat leczenia dorostych pacjentow rozpoczynajacych terapie

antyretrowirusowg

Zalecane schematy leczenia "

Leki z kolumny A powinny zosta¢ potgczone z lekami z kolumny B

Uwagi

|

*EFV O ABC/3TC i * TDF/FTC lek ztozony
* RPV (i lub TDF/FTC * ABC/3TC lek ztozony
* EFV/TDF/FTC lek ztozony
* RPV/TDF/FTC lek ztozony
« NVP (i) TDF/FTC * TDF/FTC lek ztozony
Pl wzmocniony
ritonawirem
o ATV/r ) . * ATV/r: 300/100 mg 1xdz
(vii)
* DRV/r Qiql'/g-Fr/CFTC * DRV/r: 800/100 mg 1xdz
«LPV/r® * LPV/r: 400/100 mg 2xdz lub 800/200 mg 1xdz
*RAL TDF/FTC * RAL: 400 mg 2xdz

Sktadniki alternatywnego schematu leczenia

Pl wzmocniony ritonawirem

Uwagi

* SQV/r

1000/100 mg 2xdz

- FPVIr

700/100 mg 2xdz lub 1400/200 mg 1xdz

NRTI
* TDF-3TC
+ ZDV/3TC

+ddl/3TC lub ddI/FTC i)

ZDV/3TC lek ztozony

Inhibitor CCR5

MVC ¢

Tylko jesli HIV CCR5 - tropowy (i)

Europejska Agencije Lekow.

Sposrdd lekéw przeznaczonych do rozpoczecia terapii, pod uwage
zostaty wziete tylko te, ktére aktualnie sg zarejestrowane przez

** Leki generyczne stosowane w leczeniu HIV stajg sie coraz bardziej

dostepne i moga by¢ stosowane pod warunkiem, ze zastepujg okreslony
oryginalny lek i ze dawkowanie ustalone dla tego leku nie zostanie
zmienione

EFV: rozpoczecie nie zalecane u kobiet cigzarnych lub kobiet bez
efektywnej antykoncepcji; natomiast mozliwe jest kontynuowanie
leczenia, jesli zostato ono rozpoczete przed cigza; nie dziata na HIV-2 i
HIV-1 grupa O.

RPV: tylko, jesli VL < 100 000 kopii/ml; PPl przeciwwskazane,
przyjmowanie blokeréw H2 12h przed lub 4h po RPV.

NVP: Stosowa¢ z zachowaniem jak najwyzszej ostroznosci u kobiet z
poziomem CD4 > 250 komoérek/ul a u mezczyzn z CD4 > 400 komérek/
uL; nie dziata aktywnie na HIV-2 i HIV-1 grupe O.

Rekomendacje EACS

Badanie Castle (LPV/r vs ATV/r) wykazato lepszg tolerancje ATV,
a badanie Artemis (LPV/r vs DRV/r) lepsza skutecznosc¢ i tolerancje
DRVIr.

W randomizowanym badaniu ACTG 5142 stwierdzono nizszg
wirologiczng skutecznos$¢ LPV/r w poréwnaniu z EFV, nie stwierdzono
jednak mutacji w kierunku Pl/r u pacjentéw z niepowodzeniem
terapeutycznym stosujacych 2NRTI+LPV/r. Jednak mutacje w kierunku
Pls byly wykrywane u pacjentéw leczonych LPV/r + EFV.

Niezarejestrowane w Europie dla pacjentéw rozpoczynajacych terapie.

Zastosowanie ABC jest przeciwwskazane u os6b z dodatnim
genotypem HLA B*5701. Nawet w przypadku nie stwierdzenia genotypu
HLA B*5701 obowigzkowe jest wyjasnienie pacjentowi objawoéw reakgji
nadwrazliwosci. Abakawir powinien by¢ stosowany z ostroznoscig u
pacjentdw z wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym i/lub u pacjentéw
z wiremig powyzej 100 000 kopii/ml.

viii Jedynie w przypadku niedostepnosci lub nietolerancji innych zalecanych

NRTIs.
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Ostra infekcja HIV

Definicja ostrej choroby retrowirusowej

Testy na opornosé:

» Wysokie ryzyko ekspozycji w ciggu ostatnich 2-8 tygodni,

+ objawy kliniczne,

 +obecnos¢ HIV w osoczu (antygen p24 i/lub HIV RNA>10
000 kopii/ml)

* + ujemny lub watpliwy test serologiczny (ujemny lub stabo
dodatni test ELISA i Western Blot (WB) < 1 prazek)

« Zalecenia: po 2-6 tygodniach potwierdzenie zakazenia
HIV przez wykonanie testu WB

Leczenie:

» Leczenie ARV jest wskazane, jesli stwierdzi sie:
- Chorobe wskaznikowg AIDS
- Liczbe CD4 < 350/mm3 w 3 miesigcu od zakazenia lub
pozniej
» Leczenie powinno by¢ rozwazane, jesli stwierdzi sie:
- Ciezki przebieg lub przewlekte objawy, szczegolnie ze
strony OUN
 Jedli rozwazane jest leczenie PHI, pacjent powinien by¢
wigczony do badan klinicznych
* Wskazania do leczenia ARV sg warunkowe, poniewaz
opierajg sie o przestanki teoretyczne. W wigekszosci przy-
padkéw, nalezy odczekac¢ do 6 m-ca (monitorujgc CD4 i
HIV RNA w osoczu) i postepowac zgodnie z kryteriami roz-
poczecia ART jak dla przewlektego zakazenia HIV. Niekt6-
rzy eksperci zalecaja leczenie jako profilaktyke transmis;ji
HIV.
« Terapia powinna by¢ dozywotnia.
* W przypadku przerwania terapii obowigzuje doktadniejszy
monitoring.

Rekomendacje EACS

» Zalecane we wszystkich przypadkach rozpoznania ostrej
infekcji HIV, nawet jezeli nie rozpoczyna sie ART

+ Jedli nie moze zosta¢ wykonana, przechowywac probke
osocza do kontroli

Transmisja:

» Diagnostyka w kierunku choréb przenoszonych drogq
ptciowg, w tym kity, rzezgczki, chlamydiozy (zapalenie
cewki moczowej i LGV), wzw B iwzw C.

» Poradnictwo pacjentéw z nowozdiagnozowanym zaka-
zeniem HIV dotyczgce wysokiego ryzyka przenoszenia
choroby i metod zapobiegania (prezerwatywa), wigcznie z
zaleceniem poinformowania partnera seksualnego i pod-
dania go testom.
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Zmiana schematow leczenia u pacjentéw z niewykrywalng wiremig
(potwierdzona ilos¢ wirusa w surowicy < 50 kopii/ml)

Wskazania:

Niepolecane strategie terapeutyczne:

1. Zmieni¢ terapie z powodu toksycznosci

Udokumentowana toksyczno$c

Postepowanie w interakcjach miedzylekowych
- Dziatania niepozadane

- Planowana cigza

2. Zmien¢ terapie tak, aby zapobiegaé¢ dtugoterminowej
toksycznosci
- Profilaktyka dtugoterminowej toksyczno$ci (wyprzedza-
jaca zmiana schematu)
- Wiek i/lub choroby towarzyszace, na ktére aktualny
schemat moze mie¢ negatywny wptyw np. ryzyko ser-
cowo-naczyniowe, parametry metaboliczne

3. Zmiana terapii w celu jej uproszczenia

- Prosba pacjenta o uproszczenie terapii
- Aktualny schemat leczniczy dtuzej nie zalecany w
wytycznych

Ogodlne zasady:

1. Terapia wzmocnionym inhibitorem proteazy (PI) moze by¢
zmieniona w celu uproszczenia, zapobiegania lub w przy-
padku zwiekszenia anomalii metabolicznych lub w celu
utatwienia przystgpienia do niewzmocnionego atazana-
wiru, NNRTI lub raltegrawiru, ale tylko je$li zagwaranto-
wana zostanie catkowita aktywno$¢ 2 NRTI przewidziana
dla danego schematu.

2. Uproszczenie ztozonej terapii u pacjentéw wczesniej
leczonych ARV 1) rezygnacja z lekéw trudnych w przyjmo-
waniu (enfuwirtyd) i/lub o niskiej aktywnos$ci (NRTI w przy-
padku wieloopornosci na NRTIs) i/lub niskiej toleranciji, a
2) dotaczenie nowych lekdw ARV - lepiej tolerowanych,
tatwiejszych w przyjmowaniu i aktywniejszych.

3. Uproszczenie ART poprzez zmiane dawkowania NRTI z
dwoéch dawek na dobe na jedng dawke dziennie, profilak-
tyka dtugoterminowej toksycznosci.

4. Zmiana ART w obrebie tej samej klasy w przypadku wysta-
pienia dziatan niepozadanych specyficznych dla danego
leku ARV.

5. Zamiana PI/r na NNRTI celem uproszczenia ART, profilak-
tyki lub poprawy istniejacych juz zaburzen metabolicznych,
poprawy adherencji. NVP - korzystny profil metaboliczny.
EFV - ma wiasciwosci pozwalgjce na wykorzystanie go
jako jednego z trzech sktadnikdw leku ztozonego (Atripla).

6. Sprawdz caty przebieg terapii ARV i dostepne wyniki testu
Opornosci.

7. Unikaj zmiany na leki o niskiej barierze genetycznej jesli
stosowana terapia podstawowa moze by¢ ,uposledzona”
przez istnienie zarchiwizowanej klasy opornosci.

Rekomendacje EACS

a. Terapia przerywana, sekwencyjna lub przedtuzanie przerw
w leczeniu

b. Kombinacja 2 lekéw ARV, np. 1 NRTI + 1 NNRTI lub 1
NRTI + 1 Pl bez ritonawiru lub 1 NRTI + RAL, lub 2 NRTIs

¢. Potrojna kombinacja NRTIs

Inne strategie terapeutyczne:

Monoterapia Pl/r z LPV/r dawkowanym 2xdz, lub DRV/r 1xdz,
moze stanowi¢ opcje terapeutyczng w przypadku pacjentow
z nietolerancjg NRTIs lub dgzgcych do uproszczenia sche-
matu leczniczego. Powyzsza strategia dozwolona jest jedy-
nie u pacjentéw bez niepowodzen terapeutycznych w trakcie
wczesniejszego leczenia Pls oraz u 0s6b z HIV RNA < 50
kopii/ml przynajmniej przez ostatnie 6 miesiecy.
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Niepowodzenie wirusologiczne

Definicja Potwierdzony poziom HIV RNA > 50 kopii/ml po 6 miesigcach od rozpoczecia leczenia
(zaréwno pierwszego jak i nastepnych) u pacjentéw z ART @

Uwagi ogodlne * Sprawdzi¢ oczekiwang skuteczno$¢ schematu leczenia

» Ocen adherencje, sposdb przyjmowania lekdéw, tolerancje lekdw, interakcje miedzylekowe,
interakcje leki-positki oraz aspekty psychospoteczne

» Wykona¢ badanie opornosci w przypadku nieskutecznej terapii (zwykle dostepne, gdy
poziom wiremii > 350-500 kopii/ml, a dostepne w specjalistycznych laboratoriach jesli
poziom wiremii jest nizszy) i sprawdzi¢ obecnos$¢ innych mutacji w poprzednich testach
opornosci

 Badanie tropizmu

* Rozwaz TDM (therapeutic drug monitoring - sprawdzenie poziomu leku)

» Sprawdz ponownie przebieg terapii antyretrowirusowe;j

* Okresl opcje terapeutyczne oraz aktywne i potencjalnie aktywne leki/zestawy lekowe

Postepowanie Jesli poziom HIV RNA w osoczu wynosi > 50, ale < 500-1000 kopii/ml
w przypadku . » Sprawdz adherencje (stosowanie sie pacjenta do zalecen lekarskich)
niepowodzenia * 1-2 miesiace pozniej sprawdz poziom HIV RNA w osoczu

wirusologicznego Jesli genotypowanie nie jest mozliwe, rozwaz zmiane schematu w oparciu o poprzednig

terapie oraz historie opornosci
W przypadku stwierdzenia poziomu HIV RNA w osoczu > 500/1000 kopii/ml, najszybciej
jak to mozliwe zmien schemat terapeutyczny. Dobor nowych lekéw powinien zaleze¢ od
wynikow testéw opornosci:
 Brak mutacji zwigzanych z opornoscia: sprawdz adherencje, poziom lekéw w surowicy
* W przypadku wykrycia mutacji warunkujgcych oporno$¢ — na podstawie analizy
dotychczasowego leczenia zmien zestaw na schemat zawierajgcy leki hamujace
skutecznie replikacje.
Zalecana konsultacja multidyscyplinarnego zespotu ekspertow: cel nowego schematu
terapeutycznego: poziom HIV RNA w osoczu < 400 kopii/ml po 3 miesigcach; poziom HIV
RNA w osoczu < 50 kopii/ml po 6 miesigcach

W przypadku obecnosci |Wskazania ogélne:

mutacji warunkujacych | « W nowym schemacie zastosuj przynajmniej 2, a najlepiej 3 aktywne leki (w tym aktywnie

opornos¢ dziatajace leki z poprzednio stosowanych klas)

» Kazdy schemat leczenia powinien zawiera¢ przynajmniej 1 aktywnie dziatajacy Pl/r (np.
darunawir wzmocniony ritonawirem) plus 1 lek z klasy nie stosowanej poprzednio np.
inhibitor fuzji, integrazy lub CCR (jedynie przy udowodnionym tropizmie R5 wirusa) lub 1
NNRTI (np. etrawiryne), poprzedzone badaniem opornosci (test genotypowania)

 Odrocz zmiane terapii, jesli dane z testu opornosci wskazujg, ze mniej niz 2 leki sq
aktywne, z wyjatkiem pacjentéw z niskim poziomem CD4 (< 100/mm3) lub ze znacznym
ryzykiem klinicznego pogorszenia, u ktérych celem terapii jest zachowanie funkgji
immunologicznej poprzez czesciowa redukcje (spadek > 1 log) HIV RNA w osoczu.

« Jesli opcje terapeutyczne sg ograniczone rozwaz leki eksperymentalne i o nowym
dziataniu, ze szczego6lnym uwzglednieniem badan klinicznych (unikajgc jednak
funkcjonalnej monoterapii)

* Przerywanie leczenia nie jest zalecane

* W szczegdlnych sytuacjach rozwaz kontynuacje 3TC lub FTC nawet przy
udokumentowanej mutacji warunkujgcej opornosc (M184V/I)

W przypadku dostepnosci wielu opcji terapeutycznych, wybor zestawu opiera sie na

nastepujacych kryteriach: tatwos¢ leczenia, ocena ryzyka dziatan toksycznych, interakcje

lekowe, terapia ratunkowa w przysztoSci.

i W zaleznosci od testu na ilo$¢ wirusa, ograniczenie to moze by¢
wieksze lub mniejsze.

Rekomendacje EACS /116



Leczenie kobiet ciezarnych zakazonych HIV

Kobiety ciezarne powinny mie¢ wizyty kontrolne co miesigc oraz jak najblizej przed przewidywang datg porodu.

Kryteria wtgczenia ART u ciezarnych (patrz r6zne
scenariusze)

Zalecenia jak dla kobiet nie bedacych w cigzy

Cel ART kobiet ciezarnych

Catkowita supresja HIV RNA w osoczu, co najmniej do |l
trymestru, a zwtaszcza w trakcie porodu

Testy na opornos¢

Zalecenia jak dla kobiet nie bedacych w cigzy np. przed
wiaczeniem ART czy w przypadku niepowodzenia
wirusologicznego

SCENARIUSZ
1. Kobiety zachodzgce w cigze w trakcie leczenia ART

2. Kobiety zachodzace w cigze, dotychczas bez ART i
bez wzgledu na to, czy spetniajg kryteria wigczenia do
leczenia (CD4) ART

3. Kobiety zgtaszajace sie po 28 tygodniu cigzy

1. Kontynuacja ART

2. Rozpoczecie ART na poczatku Il trymestru jest wysoce
zalecane

3. Natychmiast rozpoczg¢ ART

Schemat ART u kobiet ciezarnych

Zalecenia jak dla kobiet nie bedacych w ciazy

* Terapia NVP i EFV nie powinna by¢ rozpoczynana,
jednak jej kontynuacja jest mozliwa, jesli terapia taka
zostata juz rozpoczeta przed zajsciem w cigze

* Wsrdd PI/r, preferowany LPV/r, SQV/r lub ATV/r

* RAL, DRV/r: stosowac tylko w specjalnych warunkach;
niewiele danych jest dostepnych jesli chodzi o kobiety
ciezarne

Leki przeciwwskazane w cigzy

ddl + d4T, potréjna kombinacja NRTls

IV zidowudyna podczas porodu

Korzysc¢ niepewna jesli HIV RNA w osoczu < 50 kopii/ml

Pojedyncza dawka newirapiny podczas porodu

Nie zalecana

Ciecie cesarskie

Korzys¢ niepewna jesli HIV RNA w osoczu < 50 kopii/ml
w 34-36 Hbd.

W tym przypadku zaleca sie pordd ,sitami natury”

Rekomendacje EACS
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ART w koinfekcji TB/HIV

Sugerowany moment rozpoczecia ART w koinfekcji TB/ HIV wedtug liczby CD4/ul

LICZBA CD4, KOM/ul KIEDY WLACZYC ART

<100 Tak szybko jak to mozZliwe, a najlepiej w ciagu 2 tygodni @
100-350 Tak szybko jak to mozliwe, ale najlepiej po petnych 2 miesigcach leczenia
przeciwgruzliczego, zwtaszcza przy problemach z interakcjami miedzylekowymi, adherencjg
i toksycznoscig
> 350 Wedtug decyzji lekarza prowadzgcego

Jednoczesne uzycie lekéw przeciwgruzliczych i antyretrowirusowych

* NRTIs: brak istotnych interakcji zaréwno z rifampicyna jak
i rifabutyng
* NNRTIs:
- EFV irifampicyna: Nie ma zmian w dawkowaniu Efavi-
renzu u pacjentdw rasy czarnej pochodzacych z Afryki.
U pacjentow rasy kaukaskiej, rozwazy¢ dawke EFV 800
mg 1xdz przy m.c. > 60 kg, 600 mg 1xdz przy m.c. < 60
kg ; rifampicyna w standardowej dawce. W kazdym przy-
padku, po 2 tygodniach, zalecane jest terapeutyczne
monitorowanie poziomu lekow.
- EFVirifabutyna: EFV w standardowej dawce; zwiekszy¢
dawke rifabutyny do 450 mg na dobe
- NVP: nie zalecana
- Etrawiryna: nie zalecana
* Pls:
- irifampicyna: nie zalecana
- i rifabutyna: rifabutyna 150 mg 3 x w tygodniu z ATV,
DRV/r, LPV/r lub SQV/r ; Pl/r w standardowej dawce;
monitoruj aktywnos¢ enzyméw watrobowych i, jesli to
mozliwe, zle¢ terapeutyczne monitorowanie poziomu Pl

+ Raltegrawir:

- i rifampicyna: stosowanie z zachowaniem ostroznosci
(tylko jesli nie ma innej alternatywy). Jesli stosowany:
raltegrawir 800 mg 2xdz

- i rifabutyna: moze by¢ podawany z raltegrawirem, oba
leki w normalnych dawkach

* Marawirok:

- i rifampicyna: stosowanie z zachowaniem ostroznosci
przy podwdjnej dawce marawiroku 600 mg 2xdz

- irifabutyna: standardowe dawki

+ Enfuwirtyd: brak istotnych interakcji zaréwno z rifampi-
cyna jak i rifabutyng

W przypadku niezalecanych kombinacji, konieczna jest kon-
sultacja specjalisty w dziedzinie HIV/AIDS. Zalecane tera-
peutyczne monitorowanie poziomu NNRTI i PI, gdy wchodzg
one w sktad terapii ARV. Monitorowanie poziomu lekow prze-
ciwgruzliczych powinno by¢ przeprowadzone przy klinicz-
nym podejrzeniu probleméw z absorpcjg lub odpowiedzig na
leczenie przeciwgruzlicze.

Zalecane leczenie ARV pierwszego rzutu u pacjentéw otrzymujacych leki przeciwgruzlicze

Sposrod zalecanych schematéw leczenia ARV u pacjentdw uprzednio nieleczonych, w pierwszej kolejnosci rekomendowana
jest kombinacja EFV/TDF/FTC z modyfikacjg dawki EFV w razie potrzeby (patrz wyzej).

Alternatywne

 Zalecany Pl/r + TDF/FTC, z zastosowaniem rifabutyny zamiast rifampicyny

» Uzycie z rozwaga
1. Raltegrawir 800 mg 2xdz + TDF/FTC z rifampicyng

2. Jesli HIV RNA < 100.000 kopii/ml, mozliwe zastosowanie kombinacji ZDV/ABC/3TC 2xdz +/-tenofowir w standardo-
wych dawkach - krétkotrwata alternatywa do momentu zakonczenia leczenia przeciwgruzliczego.
Jesli zastosowanie powyzszych lekow jest niemozliwe ze wzgledu na opornosc/nietolerancje, wymagana jest konsultacja

specjalisty.

i Pamietaj o mozliwosci rozwiniecia zespotu rekonstrukcji immunologiczne;j
(ZRS) u pacjentdow rozpoczynajacych terapie ARV, zwilaszcza w
poczatkowej fazie terapii i przy niskiej liczbie limfocytéw CD4. W leczeniu
ZRS, w okreslonych warunkach, stosuje sie glikokortykoidy.

Rekomendacje EACS
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Profilaktyka poekspozycyjna

PROFILAKTYKA POEKSPOZYCYJNA ZALECANA JESLI

Rodzaj ekspozycji Status serologiczny pacjenta-zréodia
HIV +
Podskérna lub domiesniowa penetracja igta | Lub status serologiczny nieznany, ale istniejg
lub sprzetem do iniekcji czynniki ryzyka wskazujgce na mozliwosé

zakazenia HIV

Krew * Przezskorne uszkodzenie ostrym
narzedziem (np. skalpel), igtg stosowang do
iniekcji domiesniowej lub podskdrnej, igtg

chirurgiczng uzywang do szycia HIV +
« Kontakt z btong $luzowag lub nie
uszkodzong skérg > 15 min
HIV +
Analny lub waginalny kontakt seksualny Lub status serologiczny nieznany, alg istniejq
Wydzieliny z narzadéw czynniki ryzyka wskazujace na mozliwos¢
Oralny kontakt seksualny z wytryskiem HIV +
nasienia
Dozylne wstrzykiwanie |Dzielenie sig igta, strzykawka, przygotowang HIV +

$rodkéw odurzajacych | substancjg lub kazdym innym materiatem

» Zalecane jak najszybsze przetestowanie pacjenta-zrodta < Obserwacja:

w kierunku zakazenia HCV i HIV (jesli status HIV nieznany) - Serologia HIV + HBV i HCV, test cigzowy (u kobiet) w
« Jesli zrodtem ekspozycji jest osoba zakazona HIV, leczona ciggu 48 godz od ekspozyciji
ARV, wykonac¢ test na opornos¢, jesli poziom wiremii jest - W ciggu 48-72 godz powtdrna ocena wskazan do PEP
wykrywalny przez specjaliste w dziedzinie leczenia HIV
» Dostosowa¢ indywidualng profilaktyke postekspozycyjng - Ocena tolerancji lekéw zastosowanych w PEP
(PEP), biorgc pod uwage historie leczenia i wczesniej - Wykonanie badania poziomu aminotransferaz, HCV
wykonane testy na opornosé RNA metodg PCR i serologii HCV po miesigcu od ekspo-
« Profilaktyka poekspozycyjna powinna by¢ wdrozona najle- zycji, jesli zrodto ekspozycji jest HCV (+) (potwierdzone
piej < 4 godz, i nie pdzniej niz 48 godz od ekspozyc;ji lub podejrzane)
» Czas PEP: 4 tygodnie - Powtorzenie serologii HIV po 2 i 4 miesigcach od eks-
» Zalecane schematy leczenia w PEP: TDF/FTC (alterna- pozyciji, serologii kity po miesigcu od ekspozyciji w przy-
tywnie: ZDV/3TC) + LPV/r 400/100 mg 2xdz padku ryzykownego kontaktu seksualnego

» Petna diagnostyka w kierunku zakazen przenoszonych
drogq ptciowg w przypadku ekspozycji w trakcie kontaktu
seksualnego

Rekomendacje EACS 119
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Oddziatywania miedzy lekami stosowanymi w infekcjach HIV a innymi
lekami niezwigzanymi z leczeniem HIV @

Lelki niez_wiqzane z LPV RTV EFV ETV
eczeniem HIV
w atorwastatyna 1 1 1 1 ! ! L* . o
% fluwastatyna ¥ ¥ o * o* 1 o * o *
E prawastatyna ¥ 1 “ - ! L* o * R P
§ rosuwastatyna 1 T 1 1 o T = P o
VoM i i o T R T I
= amlodipina 1 * (iii) 1 * 1 * 1 * ! * ! * ! * o * o,
§ diltiazem 1 (i) 1 ¥ 1 1 ! ¥ ! E* “
ul metoprolol e e e e o * o * o * o * o *
E werapamil 1 i o ik e 1,7 I= I* E* o *
- warfarin 1lub | * ! ! ! tlubl*| 1* |[tlubl*| o -
diazepam 1 e 1 1 L 1 L o * %
2 midazolam — P
ulu—: triazolam o * o*
* o citalopram o * o *
8 8 mirtazapina o * o *
%J <:) paroksetyna o * o *
é E sertralina o * o *
E = pimozyd _— (s
; karbamazepin D D
w lamotrigin o * o *
fenytoin D D)
. klarithromycin E o *
E flukonazol P >
§ "_éj itrakonazol E >
E 5 rifabutyna o
B rifampicyna D D
o worikonazol ! ! E o
antacydy “— “— o * E
leki z grupy PPI — “— “— « « “ ¥ E
blokery H2 o o o o - o o* E
alfuzosyn L* L* 1* o * o*
buprenorfin 1 1 4—» 1 ! L* L* — P
| Ve L b L f e [ e | e ] e
o etinylestradiol i ! ! ! o 1 o o
flutikazon do inhalacji 1 1 1 1 o * o* o* o * o *
metadon > ! ! ! ! > ! o * —
e L L e e [ e | e
sildenafil 1* 1 1 1 L* ! L* o *
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Komentarze:

Legenda:

i Niniejsza tabelka podsumowuje oddziatywania miedzylekowe, miedzy
lekami stosowanymi w terapii HIV i niektorymi szeroko przepisywanymi
lekami towarzyszacymi, jak rowniez oddziatywania miedzylekowe
zwigzane ze szczegdllnymi schorzeniami klinicznymi. Tabelka ta nie
jest wyczerpujaca; aby zapoznac¢ sie z dodatkowymi oddziatywaniami
miedzylekowymi lub ze szczegdtami farmakokinetyki i dobraniem dawki,
nalezy sie udac¢ na strone www.hiv-druginteractions.org.

i Ritonawir dawkowany jako farmakokinetyczny wzmacniacz lub jako
czynnik antyretrowirusowy.

iii Zalecane jest monitorowanie EKG.

Rekomendacje EACS

1= podwyzszone wystawienie na dziatanie lekdw niesto-
sowanych w terapii HIV

|l = obnizone wystawienie na dziatanie lekéw niestosowa-
nych z terapii HIV

< = nie ma znaczgcych efektow

E = podwyzszone wystawienie na dziatanie lekéw stoso-
wanych w terapii HIV
D= obnizone wystawienie na dziatanie lekow stosowa-

nych terapii HIV
*=  przypuszczenie oparte tylko na profilu metabolicznym
lekéw, nie ma klinicznych danych z badania oddziaty-
wan, brak * wskazoje ze dane kliniczne sg dostepne
** = efekt z niewzmocnionym atazanawirem. Wzmocniony
atazanawir | lamotrygina i etinylestradiol

Legenda - kolory:

¢ z e r -teleki nie powinny by¢ wspodlnie podawane

wony=

} o s o -potencjalne oddziatywania, ktére mogg wymagac

siowy=  doktadniejszego monitoringu lub zmiany dawki
lekdw lub godziny ich podawania

zielony= nie przewiduje sie znaczacych oddziatywan
klinicznych

Uwaga: ,Swiatta drogowe” uzywane do klasyfikacji stopnia
oddziatywan miedzy lekami odnoszg sie do informacji zawar-

tych na stronie www.hiv-druginteractions.org
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Profilaktyka i Postepowanie
Diagnostyczno-Terapeutyczne w Niezakaznych
Chorobach Wspotistniejacych w Zakazeniu HIV

Istotne zagadnienia w diugoterminowej opiece nad pacjentami zakazonymi
HIV z niezakaznymi chorobami wspdétistniejgcymi

Do niezakaznych chordb wspdtistniejacych z zakazeniem
HIV zalicza sie choroby sercowo-naczyniowe, metaboliczne,
nowotworowe, choroby nerek, watroby, kosci oraz zaburze-
nia centralnego uktadu nerwowego i dysfunkcje seksualne.
Jako ze HIV i inne czynniki infekcyjne moga odgrywac zna-
czaca role w ich patogenezie, niniejszy rozdziat rekomen-
dacji EACS przedstawia zasady profilaktyki i postepowania
diagnostyczno-terapeutycznego, inne niz zastosowanie
czynnkow przeciwwirusowych i przeciwzakaznych, u doro-
stych i dorastajgcych pacjentéw zakazonych wirusem HIV.

Powyzsze choroby stajg sie newralgicznym problemem w
diugoterminowej opiece nad pacjentami zakazonymi HIV w
erze coraz lepszych prognoz zyciowych, wynikajgcych ze
skuteczniejszej ART. Znanych jest wiele udowodnionych i
prawdopodobnych czynnikéw ryzyka zwigzanych bezpo-
$rednio lub posrednio z zakazeniem HIV, a mogacych mie¢
istotny wptyw na rozwoj niezakaznych chordb wspdtistnieja-
cych, m.in. permanentna aktywacja uktadu immunologicz-
nego, stan zapalny i zaburzenia ukfadu krzepniecia zwigzane
z niekontrolowang replikacjg HIV, koinfekcje (np. ART oraz
utrzymuijacy sie stan niedoboru immnunologicznego.

Z powyzszych wzgledow lekarz prowadzacy pacjenta zaka-
zonego HIV, nie zajmujacy sie na co dzien leczeniem ARV,
przed kazdym wprowadzeniem lub modyfikacjg jakiejkolwiek
terapii innych choréb towarzyszacych, powinien najpierw
skonsultowac sie z specjalistg chordb zakaznych, majacym
praktyczne doswiadczenie w dlugoterminowej opiece nad
pacjentami HIV(+).

Z drugiej strony, lekarze specjalizujacy sie w problematyce
HIV/AIDS, a nie bedacy specjalistami w niezakaznych choro-
bach wspotistniejacych, po zdiagnozowaniu takiej choroby u
pacjenta zakazonego HIV, powinni stara¢ sie uzyska¢ pomoc
specjalisty w danej dziedzinie medycyny, aby zastosowac jak
najlepsza profilaktyke i leczenie danego schorzenia, zgodne
z aktualnymi standardami. W ponizszych rekomendacjach
przedstawiono sytuacje, w ktorych taka specjalistyczna kon-
sultacja jest wskazana.

Profilaktyka i leczenie chordb przewlektych (cywilizacyjnych)
u pacjentdéw zakazonych HIV czesto wymaga zastosowania
multiterapii, co dodatkowo zwieksza ryzyko suboptymal-
nej adherencji, a co za tym idzie zmniejszenia skutecz-
nosci ART. Przy wprowadzaniu dodatkowego leczenia
farmakologicznego, nalezy wzig¢ rowniez pod uwage moz-
liwe interakcje miedzylekowe. W tym celu udac sie na strone

www.hiv-druginteractions.org.

Rekomendacje EACS

Ponizsze rekomendacje majg na celu przedstawienie
optymalnego sposobu klinicznej opieki nad pacjentami
zakazonymi HIV z chorobami wspdétistniejacymi. Nalezy
jednaj podkresli¢, ze poziom i skutecznos¢ poszczegol-
nych wytycznych réznig sie i nie wszystkie one poparte sgq
dowodami uzyskanymi w losowych badaniach klinicznych
(gtéwnie ze wzgledu na ich brak). Z tego tez powodu sto-
sowane powszechnie zalecenia opierajg sie czesto na
ogdlnych wytycznych. Wytyczne te jednak opierajg sie na
opiniach wspdlnie ustalonych przez zesp6t ekspertow w
dziedzinie HIV/AIDS oraz innych specjalno$ci medycznych,
stad poziom prezentowanych wytycznych jest nadal bardzo
wysoki.

Wraz z nowymi danymi dostepnymi w Swiatowym pismien-
nictwie rekomendacje bedg stale uaktualnianie. Wersja
rekomendaciji, dostepna na stronie EACS pod adresem
www.europeanaidsclinicalsociety.org, zawiera wiecej
szczegdtowych informacji oraz tgcza do innych przydatnych
stron internetowych; catos¢ bedzie regularnie uaktualniana.

Aktualne wytyczne skupiajg sie na niezakaznych chorobach

wspdtistniejacych, ktére coraz czesciej obserwujemy wsréd

pacjentéw zakazonych HIV, a ktére zazwyczaj, a zwtaszcza

w tej grupie pacjentdéw, wymagaja specjalnego postepowa-

nia diagnostyczno-terapeutycznego. Inne wspétwystepu-

jace zaburzenia, w tej czesci wytycznych pominiete, a ktére

zostang poruszone w nastepnych aktualizacjach to:

» Zagadnienia zdrowia kobiecego jeszcze nie poruszone

* Neuropatia, ktéra moze by¢ wywotana przez czynniki
infekcyjne (np. HIV), niektore leki ARV (patrz str. 20), inne
leki o udowodnionej neurotoksycznosci, choroby metabo-
liczne (np. cukrzyca)
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Profilaktyka ChSN

Ogodlne zasady: Intensywnos$¢ podjetych dziatan profilaktycznych zalezy od szacowanego ryzyka ChSN @. Konsultacja spe-
cjalistyczna jest wymagana zwtaszcza przy wystepowaniu wielu czynnikéw ryzyka ChSN oraz u pacjentéw z wywiadem ChSN.

Ocen ryzyko wystapienia ChSN w ciagu

nastepnych 10 lat @

Ewentualna zmiana diety i stylu zycia
Rozwaz zmiane ART, gdy 10-letnie ryzyko
wystapienia ChSN = 20 % (@

Palenie (patrz Dodatek:
Modyfikacje stylu zycia)

Rozpoznaj modyfikowalne czynniki ryzyka (i

| \

\ |

Pomiar cisnienia tetniczego ‘ ‘ Ukfad krzepniecia ‘ ‘ Glikemia ‘ ‘ Gospodarka lipidowa
g : Leczenie . . ;
Leczenie farmakologiczne, : . . Leczenie farmakologiczne )
gdy: RRs > 140 lub RRr > farmakologiczne gdy: Lisezallz gdy: juz wykryta ChSN lub
90 mmHg (zwtaszcza gdy V{/l;:kviyggytraz??g_fl\lem?e :)zrg':mggfgni cukrzyca typu 2 lub 10-letnie
10-letnie ryzyko wystgpienia > : L ryzyko wystgpienia ChSN
ChSN > 20 % Ty2yko Wystapienia sukrzycy >20 %
Cel — nie do Cel “
e okreslenia HbA1C < 6,5-7,0 % Cel
Cukrzyca lub
dodatni wywiad
ChSN Iub PChN + Inne Optymalne | Norma
biatkomocz
RRS < 130 <140 Rozwaz leczenie ‘ Leczenie (patrz str. 29) | TC | <4(155) | £5(190)
kwasem
RRR < 80 <90 ace;sg%ssacl)icylczvgym LDL | <2(80) |=<3(115)
_ mg vi

Leczenie (patrz str. 27) ‘

Uzyj wskaznika Framingham; wskaznik ryzyka sercowo-naczyniowego
u pacjentow zakazonych HIV zostat zdefioniowany (patrz: www.cphiv.
dk/tools.aspx). Ocena ryzyka ChSN wedtug ponizszego algorytmu
powinna by¢ przeprowadzana corocznie u kazdego pacjenta (patrz str.
6), aby upewni¢ sie ze rézne metody leczenia zostaty rozpoczete na
czas.

Mozliwe opcje modyfikacji ART: (1) zamiana Pl/r na NNRTI, RAL lub inny
P1/r o udowodnionym mniejszym ryzyku zaburzen metabolicznych (patrz
str. 20); (2) zamiana d4T, ZDV lub ABC na TDF lub zastosuj schemat o
zmniejszonej toksycznosci NRTI.

W przypadku modyfikowalnych czynnikéw ryzyka ChSN, leczenie
jest zarezerwowane dla pacjentéw, u ktoérych korzysci z interwencji
farmakologicznej przewyzszajg mozliwe ryzyko dziatan niepozadanych
i interakcji miedzylekowych. Uwaga: korzystne efekty poszczegolnych
interwencji w grupach docelowych ulegaja sumowaniu. Na kazde
zredukowane 10 mmHg RRs, 1 mmol/l (39 mg/dL) zredukowanego
TC i wiaczenie kwasu acetylosalicylowego, przypada 20-25 %
redukcji ryzyka ChSN; taczny efekt sumuje sie. Badania obserwacyjne

Rekomendacje EACS

\

)

Leczenie (patrz str. 31) ‘

potwierdzaja, ze najwiekszg skutecznos¢ w profilaktyce ChSN ma
rzucenie palenia, ktore zmniejsza ryzyko ChSN o 50% -addytywny efekt
do innych przeprowadzonych modyfikaciji stylu zycia,

Patrz dyskusja na temat leczenia farmakologicznego pacjentéw z niskim
ryzykiem ChSN na www.nhlbi.nih.gov/quidelines/cholesterol/atp3
rpt.htm.

Docelowe normy nie sg Scisle okreslone — wyrazane s w mmol/l lub
w mg/dl (w nawiasie). W przypadku, gdy nie mozna doktadnie obliczy¢
poziomu LDL ze wzgledu na wysoki poziom trojglicerydow w surowicy,
powinno sie raczej bra¢ pod uwage nie-HDL-c (TC minus HDL-c) z
normg 0,8 mmol/L (30 mg/dl) zamiast LDL-c. Docelowe wartosci TG
nie zostaty ujete w tabeli ze wzgledu na brak dowoddéw na bezposredni
zwigzek poziomu TG z ryzykiem ChSN oraz odpowiednich wytycznych
co do leczenia powyzszego stanu (patrz str. 31).

Nie ma wystarczajgcych dowodow potwierdzajgcych korzys¢ z
zastosowania kwasu acetylosalicylowego u oséb bez wywiadu ChSN (w
tym cukrzycy).
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Nadcisnienie tetnicze: postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne - 2/2

Wybor terapii ® u nowozdiagnozowanych pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym

55 rok zycia lub pacjent

< 55 rok zycia rasy czarnej  w kazdym
wieku

| A (i | | C (i) |

Doda¢ ™ nastepnie inne leki moczopedne (np.
spironolakton)
LUB alfa-bloker (np. doksazosyna)
LUB beta-bloker (np. atenolol)
SKIERUJ DO SPECJALISTY

Skréty + odnosniki:

A ACE inhibitor (np. perindopril, lisinopril, ramipril) lub blo-
kery receptora angiotensysny o niskim koszcie (ARB) (np.
losartan, candesartan)

C Dihydropirydynowe blokery kanatu wapniowego (np.
amlodypina). dPrzy nietolerancji, mozna rozwazy¢ uzycie
werapamilu (uwaga: awkuj z ostroznoscia przy Pls, ktére
moga zwiekszac poziom werapamilu w surowicy nasilajac
jego toksycznosc) lub diltiazem.

D Diuretyk z klasy tiazydoéw np. indapamid czy chlortalidon

i Wiele lekéw przeciwnadcisnieniowych wptywa na farmakokinetyke
ART- zawsze sprawdz mozliwe interakcje miedzylekowe

i Pacjenci rasy czarnej to osoby o pochodzeniu Afrykanskim lub
Karaibskim, nie zalicza sie do nich oséb mieszanego pochodzenia,
Azjatyckiego oraz Chinskiego

i Odczekaj 2-6 tygodni, aby oceni¢ skutecznos¢ leczenia (str. 26) — przy
braku przejdz do nastepnego etapu.

iv Potrzeba zastosowania 4-5 lekéw przeciwnadci$nieniowych wymaga
konsultacji specjalisty

Rekomendacje EACS
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Cukrzyca typu 2: postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne

Kryteria diagnostyczne @

na czczo

; . 2-godzinny doustny test
Gllkemla(':a ;;zl)c :)o el obciazenia alukoza HbA1c ™
g mmol/l (mg/dI)
Cukrzyca >27,0(126) LUB — > 11,1 (200) 26,5%
Nieprawidtowa tolerancja| _ 70(126) ORAZ 78-11.0 (140 — 199
glukozy 0 (126) - ,8-11,0 (140 - 199) Stan przedcukrzycowy
Nieprawidiowa glikemia 5,7 6,9 (100 — 125) <7,8(140) 5,7-6,4 %

Wedtug WHO i International Diabetes Federation (2005)
Nieprawidtowy wynik powinien by¢ powtérzony przed postawieniem
ostatecznej diagnozy

Jest rekomendowany u pacjentéw z glikemig na czczo 5,7 — 6,9 mmol/l
(100 — 125 mg/dl) ze wzgledu na duzg czuto$¢ w wykrywaniu jawnej
cukrzycy

Nie stosowa¢ HbA1c w obecnosci hemoglobinopatii, zwiekszony obrot
erytrocytéw i ostre zaburzenie czynnos$ci watroby i nerek. Rzekomo
wysokie wartosci sa mierzone przy uzupetnianiu zelazem, witaming C
i E jak rowniez w $rednim wieku ( > 70: HbA1c +0,4 %)

Rekomendacje EACS

Oba stany przedcukrzycowe zwiekszajg chorobowos$¢ i $miertelnos$¢ z
przyczyn sercowo-naczyniowych oraz 4-6-krotnie ryzyko rozwoju jawne;j
cukrzycy. Pacjenci z zaburzeniami jak wyzej powinni by¢ zachecani do
zmiany stylu zycia oraz mie¢ jak najszybciej zdiagnozowane i leczone
czynniki ryzyka ChSN.
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Interwencje terapeutyczne w cukrzycy

Jesli zmiana stylu zycia jest nieskuteczna

l

i

Metformina Pochodne sulfonylomocznika
» Zawsze jako doustny lek pierwszego rzutu ) * Moga by¢ rozwazane u 0séb bez nadwagi z
« Dawka poczatkowa (500-750 mg 1xdz), nastepnie wysoka glikemig
zwieksz do max tolerowanej dawki 2-3g/d przez * Brak badan klinicznych u pacjentow HIV(+)
4-6 tygodni
* (Moze nasilac¢ lipoatrofie)

l

HbA1C > 6,5-7 %

Uzyj kombinacji 2 lekéw doustnych @

(metformina/pochodne sulfonylomocznika/inkretyny/egzenatyd)

i

HbA1C > 6,5-7 %

Skieruj do specjalisty — uzyj insuliny

i Bardzo ograniczone dane dla inkretyn (np. liraglutyd, saksagliptyna,
sitagliptyna, vildagliptyna) i egzenatydu u pacjentéw zakazonych HIV;
nie oczekuje sie znaczacych klinicznych oddziatywan migdzylekowych;
podane w watpliwo$¢ kliniczne stosowanie pioglitazonu z powodu jego

skutkéw ubocznych

Diugoterminowa opieka nad pacjentami z marskoscia watroby

Cele terapeutyczne: kontrola glikemii (HbA1c < 6,5-7 % bez
hipoglikemii, glikemia na czczo 4-6 mmol (73-110 mg/dl)
- Normalizacja poziomu lipidéw (patrz str. 31) w krwi oraz
cisnienie tetnicze ponizej 130/80 mmHg (patrz str. 27)

Kwas acetylosalicylowy (75-150 mg/d) zalecany u oséb

z cukrzyca z podwyzszonym ryzykiem sercowo-naczy-

niowym (patrz str. 26)

Skrining w kierunku nefropatii, polineuropatii i retinopatii

tak jak u pacjentéw niezakazonych HIV

Rekomendacje EACS

W razie potrzeby konsultacja z diabetologiem
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Dyslipidemia: leczenie

Ogolne zasady:

Im wyzszy poziom LDL-c tym wieksze ryzyko ChSN, nato-
miast nizszy poziom zmniejsza ryzyko (patrz ponizsza
tabelka dotyczaca stosowanych w tym wskazaniu lekow);
odwrotna zaleznos¢ jest natomiast prawdziwa dla HDL-c.
Wystepowanie ryzyka ChSN wynikajgcych z wyzszego, niz
normalny, poziomu TG nie jest tak oczywiste, jako ze same
TG nie stanowig jasno o ryzyku ChSN i jako ze korzysci kli-
niczne z leczenia umiarkowanej hipertréjglicerydemii nie sg
pewne; bardzo wysoki poziom TG (> 10 mmol/l lub > 900
mg/dl) moze zwiekszac¢ ryzyko zapalenia trzustki, chociaz
brakuje bezposrednich dowoddw potwierdzajacych powyz-
sze zatozenie.

Leki obnizajace LDL-c

Dieta (wiecej ryb) , aktywnos¢ fizyczna, utrzymywanie prawi-
dtowej masy ciata, zmniejszenie spozycia alkoholu i rzucenie
palenia sprzyjajg normalizacji poziomu lipidow; jesli mody-
fikacje stylu zycia sa nieskuteczne, rozwaz zmiane ART, a
nastepnie wtgczenie lekdw przeciwlipemicznych w grupie
pacjentow wysokiego ryzyka (patrz str. 26).

DZIALANIA Zalecenia przy stosowaniu statyn
0 : razem z ART
KLASA LEKOW LEK DAWKA NIEPOZADANE
Statyny+Pl/r Statyny+NNRTI
- C Rozwaz
i Zacznij od mniejszej : .
Atorwastatyna @ | 10-80 mg 1xdz “ o) ) zwiekszenie
dawki ¥ (max: 40 mg) dawki
R . Rozwaz
Fluwastatyna @ | 20-80 mg 1xdz | Objawy zotadkowo-| ROZWa dZ zvl\g%szenle zwiekszenie
jelitowe, bol glowy, awkl dawki ™
bezsennosé¢, Rozwaz
" o o .

Statyny Prawastatyna @ | 20-80 mg 1xdz rabdomioliza Rozwaz zvyl(?ilsﬁ,)zeme zwiekszenie
(rzadko) i dawki dawki ©
toksyczne

Rosuwastatyna ! zapalenie watroby | Zacznij od mniejszej Zacznij od
@ 5-40 mg 1xdz dawki ) (max: 20 mg) | mniejszej dawki ©
Rozwaz
Simwastatyna @ | 10-40 mg 1xdz Przeciwwskazana zwiekszenie
dawki )

Wychwyt i) Objawy . . .

cholesterolu |0 Ezetymib 10 mg 1xdz 2oladkowo-jelitowe Nieznane interakcje z ART

i Statyny sg lekami pierwszego rzutu; poszczegélne statyny roznig
sie stopniem | LDL-c ii, iii, iv. Docelowe poziomy LDL-c: patrz
str. 26. U osob, u ktérych nie udaje si¢ znormalizowa¢ poziomu
LDL-c, zalecana jest konsultacja specjalistyczna.

ii, iii, iv Oczekiwana redukcja LDL-c: ii 1,5-2,5 mmol/l (60-100 mg/dl),
iii 0,8-1,5 mmol/l (35-60 mg/dl), iv 0.2-0.5 mmol/l (10-20 mg/dI)

Rekomendacje EACS

v,vi  Leki ARV moga v hamowac (toksycznosc¢ statyn, | dawki) lub vi
indukowac (=mniejsza efektywnosc statyn, stopniowe 1 dawki az do
osiggniecia spodziewanych korzysci ii, iii) wydalanie statyn

vii Wyjatek: Jesli stosowany z DRV/r, rozpocznij od mniejszej dawki
prawastatyny
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Zaburzenia depresyjne: postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne

Znaczenie

» Znaczaco wyzsze rozpowszechnienie zaburzen depresyj-
nych wérdéd oséb zakazonych HIV (20-40 % w poréwnaniu
z 7 % wsrdd populacji ogélnej) gtéwnie zwigzane z styg-
matyzacjg choroby, zaburzeniami seksualnymi, niepoza-
danymi dziataniami ART, chorobami wspotistniejacymi

» Znaczace uposledzenie funkcji spotecznych

Skrining i diagnoza

Kto?

Jaki skrining?

Jak diaghozowac¢?

Grupy ryzyka

» Wywiad rodzinny obcigzony
zaburzeniami depresyjnymi

* Przebyty epizod depresyjny w
wywiadzie

* Podeszty wiek

* Okres dojrzewania

* Pacjenci z wywiadem uzaleznienia
od $rodkéw psychoaktywnych,
Z innymi psychiatrycznymi,
neurologicznymi czy ciezkimi
somatycznymi chorobami
wspotistniejacymi

+ Stosowac¢ EFV i inne leki
neurotropowe, wigcznie z lekami o
dziataniu narkotycznym

+ Skrining co 1-2 lata

» Dwa gtéwne pytania:

1. Czy w ciggu ostatnich kilku
miesiecy czesto odczuwate(a)

§ stan depresyjny, byte(a)s
przygnebiony(a), bez nadziei na
przysztosc?

2. Czy utracite$ zainteresowanie
czynnosciami, ktére zwykle
sprawiajg ci rados¢?

* Charakterystyczne objawy wsrod
mezczyzn:

- Ciggte poczucie stresu, wypalenia
sie, wybuchy ztosci, pracoholizm lub
naduzywanie alkoholu

» Wykluczenie przyczyn organicznych

(niedoczynnos¢ tarczycy, Choroba

Addison’a, leki inne niz ARV,

niedobdr wit B12)

Symptomy - regularnie badane
Co najmniej 2-tyg okres depresyjnego
nastroju LUB
A. Utrata zainteresowan LUB
B. Niemozno$¢ przezywania
zadowolenia z wykonywania
czynnosci, ktore kiedys sprawiaty
rados¢

ORAZ 4 z 7 ponizszych objawéw:
1. Zmiana wagi o 25 % w ciggu
miesigca lub utrzymujaca sie
zmiana apetytu

2. Bezsennosé lub hipersomnia
przez wiekszo$¢ dni

3. Zmiany w szybkosci myslenia i
wykonywania ruchéw

4. Zmeczenie

5. Poczucie winy i beznadziei

6. Ostabienie koncentracji uwagi
i problemy z podejmowaniem
decyzji

7. Mysli lub préby samobojcze

Rekomendacje EACS
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Leczenie

Stopien zaburzen Liczba objawoéw (patrz

depresyjnych diagnoza: A-C + 1-7) Leczenie Skierowanie do specjalisty
Nie <4
Zaburzenia wymagajace * Ciezka depresyja
konsultacji lekarskiej, « Zaburzenia depresyjne
tagodne 4 do rozwazenia leczenie oporne na leczenie
antydepresyjne ¥, zalecana | . \ygli samobéjcze
aktywnos¢ fizyczna « Skomplikowane
Rozpoczecie leczenia sytuacje takie jak
; ) antydepresyjnego @, i naduzywanie Srodkéw
Umiarkowane 5-6 skierowanie do specjalisty psychoaktywnych,
do rozwazenia zaburzenia lekowe,
zaburzenia osobowosci,
Ciezkie >6 Skierowanie do specjalisty otepienie, ostre stany
zagrazajace zyciu

Maximum efektu terapeutycznego osiaga sie po 10 tygodniach,
pojedynczy epizod wymaga zazwyczaj leczenia przez 6 miesiecy.
Optymalizacja terapii, np. zwiekszenie dawki lub zmiana leku w
przypadku wystapienia dziatan niepozadanych. Odpowiedz czesciowa
lub brak odpowiedzi na leczenie po 4-6 tygodniach przy zastosowaniu
prawidtowego dawkowania: ponownie sprawdz diagnoze. Depresja
u os6b > 65 r.z. wymaga zazwyczaj mniejszych dawek lekow
antydepresyjnych. Preferowane leki wsrdd pacjentéw zakazonych HIV:
sertralina, paroksetyna, wenlafaksyna, citalopram, mirtazapina, ale
stosowanie innych zwigzkéw nie jest przeciwwskazane. Citalopram
pozostaje lekiem z wyboru z powodu niewielkich interakcji. Klasyfikacja,
dawkowanie, bezpieczehnstwo i dziatania niepozadane lekow
antydepresyjnych, patrz str. 34

Interakcje miedzylekowe, patrz strona www.hiv-druginteractions.
org oraz Interakcje pomiedzy lekami antydepresyjnymi a lekami
antyretrowirusowymi

Rekomendacje EACS
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http://www.hiv-druginteractions.org
http://www.hiv-druginteractions.org
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Niedobor witaminy D: postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne

Witamina D

Test

Terapia ()

Niedobér:
<10 ng/mL (< 25 nmol/l) @
Niedostateczny poziom:
< 20 ng/ml (< 50 nmolll)

25-hydroksy-witamina D (25[OH]D)
Jesli niedobdr, rozwazy¢ badanie
poziomu PTH, wapnia, fosforandw (i),
alkalicznej fosfatazy

Jesli niedob6r witaminy D, wskazane
jest zastagpienie. Proponowane sg
rozne schematy ()

Po zastgpieniu, utrzymywac dawke
800-2000 IU witaminy D dziennie

Czynniki zwigzane z obnizeniem
witaminy D:

+ Ciemna karnacja

* Niedobory dietetyczne

» Unikanie wystawienia na stonce
* Zta absorpcja

* Otytos¢

* Przewlekfa choroba nerek

* Niektdre czynniki

antyretrowirusowe )

Sprawdzenie poziomu witaminy D

u pacjentow, u ktorych w wywiadzie
stwierdzono:

* niskg gestosé kosci i/lub ztamania

kosci

* wysokie ryzyko ztaman

* przewlekfa choroba nerek
Rozwazy¢ ocene poziomu witaminy D
u pacjentéw, u ktérych wystepuja inne
czynniki zwigzane z niskim poziomem
witaminy D (patrz lewa kolumna)

Rozwazy¢ zastgpienie u pacjentow z

niedoborem witaminy D ¢V i;

* osteoporoza

+ osteomalacja

* podwyzszony poziom PTH (kiedy
przyczyna zostata zidentyfikowana)

Rozwazy¢ ponowne badanie po 6

miesigcach brania witaminy D

Wedtug krajowych zalecen / dostepnosci preparatéw (posta¢ doustna
lub parenteralna wedtug potrzeby). W potaczeniu z wapniem przy
jego niedostatecznym spozywaniu w diecie. Wzig¢ pod uwage, ze w
niektorych krajach jedzenie jest sztucznie uzupetniane witaming D.

Niektdrzy eksperci uwazajg, ze wartos¢ < 30 ng/ml oznacza niedobor
witaminy D. Niski poziom witaminy D obserwuje sie u 80% osobnikow
w grupach zakazonych HIV i wigze sie to ze zwigkszonym ryzykiem
osteoporozy, cukrzycy typu 2, $miertelnosci i wystapienia AIDS. Wzig¢
pod uwage sezonowe réznice (zimg okoto 20% mniej niz latem).

Wzig¢ pod uwage, ze hypofosfatemia moze by¢ zwigzana z terapig
tenofowirem. Taka utrata fosforanow przy proksymalnej tubulopatii
nerkowej moze by¢ niezalezna od niskiego poziomu witaminy D (patrz
tabelka ,Nefrotoksyczno$¢é zwiazana z zazywaniem substancji
psychoaktywnych”). Wyniki wykazujace niski poziom wapnia + niski
poziom fosforanéw +/- wysoki poziom fosfatazy alkalicznej moga
wskazywac na osteomalacje i brak witaminy D.

Rekomendacje EACS

iv Spodziewac¢ sig nalezy, ze 100 IU witaminy D dziennie prowadzi do

Vi

zwiekszenia jej poziomu o 1 ng/ml. Niektorzy eksperci wolg podawac
pacjentom z niedoborem witaminy D dawke 10 000 IU witaminy D
dziennie przez 8-10 tygodni. Gtéwnym celem jest uzyskanie poziomu w
surowicy > 20 ng/ml oraz utrzymywanie normalnych pozioméw PTH w
surowicy. Celem terapeutycznym jest utrzymywanie zdrowego ko$éca;
nie wykazano, aby uzupetnianie witaminy D zapobiegato powstawaniu
innych choréb wspdtistniejacych u pacjentow HIV.

Rola terapii HIV lub specyficznych lekdw pozostaje nieznana. Niektére
badania sugerujg zwigzek efawirenzu ze zmniejszeniem poziomu
witaminy D.

Konsekwencje poziomu witaminy D, ktéry znajduje si¢ ponizej progu
fizjologicznego, ale nie jest znaczaco zredukowany a takze warto$é
dawki uzupetniajacej, nie sg catkowicie poznane.
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Choroby nerek: diagnoza

eGFR
2 60 ml/min 30-59 ml/min < 30 ml/min
UP/C i) < 50 Regularne kontrole
» Sprawdz czynniki ryzyka PChN i nefrotoksycznosci polekowej y isr'?;?xs:k‘;z\ggt;gz\gzkim”
< including ART ™ including IXRT ) : j
Ay + Odstaw lub dostosuj dawkowanie w okreslonych przypadkach ) .
o . Zle¢ USG K * Odstaw lub dostosuj
€| UP/C (50-100 ectsionerek _ dawkowanie w okreslonych
e * Po potwierdzeniu krwiomoczu z towarzyszacym biatkomoczem przypadkach )
s skieruj do nefrologa. « Zle¢ USG nerek
@ * Zgtosi¢ sie do nefrologa, jesli wystapia nowe przewlekte choroby Natychmiast zglosié sie do
nerek lub stopniowe zmniejszanie sie poziomu eGFR nefrologa
UP/C (i > 100

Postepowanie terapeutyczno-diagnostyczne w przypadku choréb nerek zwiazanych z HIV ™

Profilaktyka postepujacej choroby nerek

Komentarz

1. Terapia antyretrowirusowa

Natychmiastowe rozpoczecie ART w nefropatii zwigzanej

z HIV (HIVAN) “" lub podejrzeniu choroby kompleksow
immunologicznych zwigzanej z HIV. Zalecana biopsja nerki celem
histopatologicznego potwierdzenia diagnozy

2. Wiacz do leczenia inhibitor ACE lub antagoniste
receptora angiotensyny-lIl jesli:

a. Nadciénienie tetnicze, i/lub
b. Biatkomocz

Monitoruj eGFR i kaliemie na poczatku leczenia lub po
zwiekszeniu dawki

a. Docelowe ci$nienie tetnicze: < 130/ 80 mmHg

3. Ogolne zalecenia:
a. Unikanie lekdw nefrotoksycznych
b. Zmiana stylu zycia (palenie, waga, dieta)
c. Leczenie dyslipidemii Vi) i cukrzycy ™

d. Modyfikacja dawkowania lekéw w okreslonych
sytuacjach

PChN i biatkomocz sg niezaleznymi czynnikami ryzyka ChSN

i eGFR: przy uzyciu aMDRD na podstawie stezenia kreatyniny w iv Sprawdz czynniki ryzyka PChN, powtérz eGFR i badanie moczu jak w

surowicy, pfci, wieku i pochodzenia etnicznego. Jesli w wywiadzie

pacjent neguje PChN ponowna ocena za 2 tygodnie

i Analiza moczu: uzy¢ paskéw do badania moczu w celu zdiagnozowania
hematurii. Do wykonywania badan przesiewowych pod katem
proteinurii, uzywaé¢ paskéw i jesli 2 1, sprawdzi¢ UP/C lub wykonaé
badania przesiewowe pod katem UP/C. Biatkomocz okreslany jest jako
przewlekty jesli zostat potwierdzony w = 2 badaniach moczu w > 2-3
tygodniowym odstepie. Jesli wspotczynnik UP/C nie jest dostepny, uzy¢

wspotczynnika UA/C (patrz uwaga iii)

tablicy skriningowej (patrz str. 6)

v Zmiana dawkowania lekow ARV w przypadku niewydolnosci nerek:
patrz Dodatek: ,Wskazéwki i testy dotyczace proksymalnej
tubulopatia nerkowej”

vi Postgpowanie diagnostyczno-terapeutyczne we wspotpracy z
nefrologiem

Podejrzenie HIVAN w przypadku pacjentéw rasy czarnej i UP/C >
100 mg/mmol bez krwiomoczu

Vi

i Pomiar UP/C w badaniu moczu (mg/mmol) jest bardziej zalecany niz Vil Patrz str. 31
pomiar UA/C, gdyz pozwala on na wykrycie catkowitej ilosci biatka i  ix Patrz str. 29
posrednio wskazuje na uszkodzenie kiebuszkow i cewek nerkowych
Wspétczynnik UA/C doktadnie wykrywa choroby kiebuszkdéw
nerkowych i moze by¢ uzywany do badania przesiewowego choréb
nerek zwigzanych z zakazeniem HIV, kiedy wspoétczynnik UP/C jest
niemozliwy do okreslenia; jednakze nie jest on przydatny do badan
przesiewowych wtornego biatkomoczu kanalikowego, powstatego na
skutek stosowania lekéw nefrotoksycznych (np. tenofowiru). Wartosci
badan przesiewowych dla UA/C: < 30, 30-70 i > 70. UA/C powinien
by¢ monitorowany u pacjentdw z cukrzyca. Wspoétczynnik UPC jest
obliczany jako ilo$¢ biatka w moczu (mg/l) / ilosci kreatyniny w moczu
(mmol/l), moze tez by¢ wyrazony w mg/mg. Przelicznik ilosci mg na
mmol kreatyniny wynosi x 0,000884.

Rekomendacje EACS
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ART: Nefrotoksycznos$¢ zwigzana z zazywaniem substancji psychoaktywnych

. Leki
Anomalie nerkowe

antyretrowirusowe

Leczenie

Tubulopatii proksymainej Ocena:
1. Biatkomocz: paski do analizy moczu « testy diagnostyczne przy podejrzeniu tubulopatii
> 1 lub klinicznie potwierdzony znaczny proksymalnej / zespot Fanconi’ego ()
wzrost wskaznika UP/C @) + Gesto$¢ kosci mierzona metodg DEXA jesli
2. Stopniowy spadek eGFR i eGFR < 90 hipofosfatemia z fosfaturig
ml/min @ Tenofowir Rozwaz odstawienie Tenofowiru jesli:
3. Fosfaturia (i potwierdzona wtérna « Stopniowy spadek eGFR, przy wykluczeniu
hipofosfatemia przy zwiekszonym innych przyczyn
wydzielaniu fosforanow w moczu « Potwierdzona istotna hipofosfatemia nerkowego
pochodzenia, przy wykluczeniu innych przyczyn
» Znaczna osteopenia w obecnosci fosfaturii/
tubulopatii nerkowej
Kamica nerkowa: Ocena
1. Krystalluria * Analiza moczu pod katem wykrywania
2. Krwiomocz krysztatkéw/analiza kamieni
3. Leukocyturia * Wykluczy¢ inne przyczyny kamicy nerkowej
4. Bole okolicy ledzwiowej Indinawir . Obrazow?nie przewodow nerkowych wigcznie z
5. Ostra niewydolno$¢ nerkowa Atazanawir tomog.]raﬂq komputerowg
Rozwaz odstawienie atazanawiru/indinawiru
jesli:
» Potwierdzenie kamieni nerkowych.
» Nawracajgce bole odcinka ledzwiowego
+/- hematuria
Srédmiazszowe zapalenie nerek: Ocena:
1. Stopniowy spadek eGFR (@ * USG nerek
2. Biatkomocz/krwinkomocz Indinawir « Skieruj do nefrologa
3. Eozynofiluria (jesli ostra) (atazanavir) Rozwaz odstawienie indinawiru jesli:
« Stopniowy spadek eGFR, przy wykluczeniu
innych przyczyn

i UP/C w badaniu moczu: wspétczynnik biatko/kreatynina (mg/mmol), iv Mikroskopowa hematuria jest zwykle obecna

okresla biatkomocz catkowity, wiacznie z biatkomoczem kiebuszkowym
i cewkowym. Albuminuria jest pierwszym markerem uszkodzenia
ktebuszkéw nerkowych, natomiast nie odzwierciedla uszkodzenia
cewek.

ii eGFR: wspdtczynnik przesgczania ktebuszkowego (estimated
glomerular filtration rate), wedtug skréconego wzoru MDRD
(Maodification of Diet in Renal Disease)

i Patrz Dodatek: “Postepowanie diagnostyczne przy podejrzeniu
tubulopatii proksymalnej (proximal renal tubulopathy)”

Rekomendacje EACS

v Atazanawir moze powodowaé spadek eGFR — takze bez klinicznego
potwierdzenia kamicy nerkowej — jednakze doktadne znaczenie
kliniczne i patologiczne jest nadal niejasne
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Postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne u pacjentow zakazonych HIV
z wzrostem aktywnosci ALT/AST

Zidentyfikuj potencjalng przyczyne wzrostu aktywnos$ci enzymdw watrobowychA

Czy pacjent przyjmuje jakiekolwiek potencjalnie hepatotoksyczne leki/ziota/nielegalne srodki? @

TAK

Odstaw lek lub zastap innym jesli to mozliwe; zmien ART na mniej hepatotoksyczna bez zmniejszania
sity antywirusologicznej terapii

TAK

Normalizacja zaburzen watrobowych?

v

TAK

ETAPU 1

Dostosuj schemat leczniczy

Czy pacjent ostatnio/ przewlekle naduzywa alkoholu?

'

TAK
Zalecane zaprzestanie spozywania alkoholu oraz kontrola wspotczynnika ALT/AST PRZEJDZ DO
(potrzeba ok. 4-8 tygodni aby uzyskac normalizacje wynikow) ETAPU 2

WYKLUCZ WIRUSOWE ZAPALENIA WATROBY
Serologia w kierunku:
* Zapalenia watroby typu A (HAV IgM), jesli dane pacjenta nie sg znane lub jesli pacjent nie byt
wczesniej szczepiony

| leczenie objawowe |

N
o ]
<
=
w

* Ostre/ przewlekte HBV (HBsAg) lub HCV (antyHCV), jesli status nieznany lub pacjent nieuodporniony/

ujemny szczepiony
T PRZEJDZ DO
Onies¢ sie do stron 50-61 ETAPU 3
ZIDENTYFIKUJ INNE PRZYCZYNY WZROSTU AKTYWNOSCI ALT/AST

v ' v ' v

V4o v !
I@@I@ J

Sttuszczenie Guzkowa hiperplazja Inne wirusowe Nie-watrobowe Rzadko
NASH 0 (zespot regeneracyjna choroby watroby przyczyny wzrostu + Autoimmunologiczne
metaboliczny, (czestsza w (CMV, EBV) aktywnosci ALT/AST zapalenie watroby
cukrzyca) zakazeniu HIV) * Choroba trzewna » Hemochromatoza
- Sttuszczenia watroby * Miopatia + Choroba Wilson'a
el zwigzane z HCV » Nadcisnienie wrotne * Niedobor alfa-1
& * Niewydolnos¢ serca anty-trypsyny
w y
WE WSZYSTKICH PRZYPADKACH Jesli wykluczysz wszystkie mozliwe przyczyny wzrostu
» USG watroby —> | aktywnosci ALT/AST racjonalnym wyttumaczeniem
« biopsje watroby moze by¢ wysoka wiremia HIV

v

Pacjenci z marskoscig watroby (Patrz str. 40)

Nieakoholowe sttuszczeniowe zapalenie watrob

Rekomendacje EACS 139



Dtugoterminowa opieka nad pacjentami z marskoscig watroby

Postepowanie z pacjentami z marskoscig watroby powinno
odbywac sie we wspétpracy ze specjalistami choréb watroby.
Ogolne zalecenia dotyczace postepowania sg wypunkto-
wane ponizej — jesli chodzi o postepowanie w przypadku
komplikacji spowodowanych marskoscig watroby, patrz
Dodatek: Postepowanie z pacjentami zakazonymi HIV z
marskoscia watroby

Niektore leki antyretrowirusowe, takie jak tipranawir lub
newirapin, moga spowodowac wzrost ryzyka zatrucia watro-
bowego. Dlatego tez nie powinny by¢ one stosowane u tych
wiasnie pacjentéw.

W koncowym stadium choroby watroby (ESLD), stwierdzono
ze wzrost poziomu takiego leku jak efavirenz moze dopro-
wadzi¢ i zwiekszy¢ ryzyko zatrucia centralnego systemu
nerwowego. Jednak podkresli¢ nalezy, ze wykazane zostato
iz zapoczatkowanie ART u pacjentéw z marskoscig watroby
zwieksza ich szanse przezycia i dlatego jesli jest wskazane,
jest stanowczo zalecane.

Klasyfikacja stopnia zaawansowania marskosci watroby wedtug skali Child-Pugh

1 2 8
Catkowita bilirubina, mg/d|
(umol/) <2(<34) 2-3 (34-50) >3 (>50)
Albumina w surowicy, g/l > 35 (> 507) 28-35 (406-507) < 28 (< 406)
(umolll)
INR <17 1,71-2,20 >2,20
tagodne/Srednie Ciezkie
Wodobrzusza Brak dziatan (dobrze reagujacy na srodki (opornie reagujacy na
moczopedne) Srodki moczopedne)
. L, Stopien I-II Stopien llI-IV
Encefalopatia watrobowa Brak dziatan (lub usur?ieta lekami) (Iut? opoma)

*) 5-6 punktow: Klasa A
7-9 punktow: Klasa B
10-15 punktéw: Klasa C

Schemat kontrolowania zylakéw i pierwotnego zapobiegania

Diagnoza marskosci
watroby

Endoskopia gérnego
odcinka PP

[

Nie ma zylakow ‘ ’

Stopien zylakow |

[

| | Stopien zylakow Il Iub i |
l

Powtérna endoskopia
Co 3-4 lata

Powtérna endoskopia
1 rok

Propranolol
80-160 mg 1xdz

Rekomendacje EACS

’ Podwigzanie zylakéw ‘
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Odzywianie pacjentéw dotknietych marskoscia watroby

Wymagania kaloryczne
+ 25-30 kcal/kg/dzien przy prawidtowej wadze ciata

Wymagania biatkowe
» Ograniczenie spozywania biatek jest sporne, ale ciagle

» Rodzaj: bogate w rozgateziony tancuch (nie-aromatyczny)
aminokwasow

 Niektére badania pokazujg, ze rodzicielskie biatka mogg
prowadzi¢ do zmniejszenia ryzyka encefalopatii, jesli nie
sg przeksztatcone przez bakterie okreznicy w NH3

rutynowo stosowane (szczegdlnie u pacjentow z protezg Mikroelementy

TIPSS) @
* llo$¢: 40-60 g/dzien lub 0,8 g/kg/dzien (przy prawidtowej
wadze ciata)

* Tiamina, kwas foliowy, Mg, Zn.

Znieczulenie u pacjentéw z niewydolnosciag watroby

* Mimo ze wiadomo, ze duza dawka paracetamolu toksycz-
nie wptywa na watrobe, wiekszo$¢ hepatologdéw pozwala
na jego stosowanie u pacjentow z marskoscig watroby, w
dawkach do 2 g/dzien.

+ Stosowanie NLPZ moze usposobi¢ pacjentdw z marsko-
$cig watroby do krwawienia z przewodu pokarmowego.
Pacjenci ze zdekompensowang marskoscig watroby znaj-
duja sie w grupie ryzyka do rozwiniecia niewydolnosci
watroby jesli stosujg NLPZ. Powodem jest zahamowanie
wydzielania prostaglandyny praz pogorszenie sie prze-
ptywu krwi w nerkach

* Leki przeciwbdlowe typu opiaty nie sg przeciwwska-
zane, ale muszg byé stosowane z zachowaniem
ostroznosci u pacjentéw z wystepujaca wczesniej
encefalopatig watrobowa.

Kontrola i nadzé6r w przypadku nowotworu watrobowokomoérkowego

+ USG + alfa FP 1 co 6 miesiecy

« Jesli podczas wykonywania USG zauwazone zostang nie-
pokojace zmiany, wykonaé nalezy badanie tomografem
komputerowym (+cze$¢ tetnicza) lub MRI

» Potwierdzi¢ diagnoze przez pobranie probki cienka igtg lub
poprzez biopsje

* W przypadku alfa FP > 400 mg/ml @ oraz zmian bogato
unaczynionych nie ma potrzeby wykonywania badan
histologicznych

Kiedy rozwazy¢ przeszczep watroby ()

Lepiej rozwazy¢ wczesnie, gdyz choroba postepuje
szybko = wynik w skali MELD @@ 10-12 (liczac do 15)
+ Zdekompensowana marsko$¢ watroby
- Wodobrzusza
- Encefalopatia
- Krwawienie z zylakow
* Wczesne stadium nowotworu watrobowokomaorkowego

i TIPSS = Wewnatrzwatrobowa przetoka wrotno-systemowa

i Alfa-fetoproteina (AFP) moze by¢ tez wyrazona w pg/l (warto$¢

graniczna 400 jest taka sama)

i Jednostka dla S-kreatyniny i S-bilirubiny to mg/dl (patrz str. 40 dla
przelicznika z ymol/l). Wynik w skali MELD = 10 {0,957 Ln (kreatynina
w surowicy (mg/dl)) + 0,378 Ln (catkowita bilirubina (mg/dl)) + 1,12 Ln
(INR) + 0,643}

Rekomendacje EACS
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Podroz

Ogolne srodki
ostroznosci

* Przet6z podréz az do uzyskania stabilno$ci klinicznej i ustalonego schematu leczenia
» Dostarcz recepty i listy polecajgce na wypadek nagtych niewydolnosci

* Dostarcz zaswiadczenia medyczne, aby pacjent mogt przewozi¢ prywatne leki/strzykawki
*» Rozdziel leki antywirusowe miedzy bagazem podrecznym a bagazem nadanym podczas

rejestracji biletow
» Uwazaj na podrabiane lekarstwa

Leczenie antywirusowe

* Pilnuj godzin przyjmowania lekéw (np. 23.00) kiedy zmieniasz strefy czasowe, skro¢

przerwe miedzy kolejnymi dawkami kiedy lecisz na wschéd

Wziaé pod uwage wzrost
wrazliwosci pacjentow ()
HIV+

1. Obserwuj higiene spozywanych produktéow
* Bakteryjne zapalenia jelit
np. Salmonella, Shigella, Campylobacter
» Pasozyty przewodu pokarmowego
Cyclospora, Cryptosporidium, Isospora, Microsporidia
2. Zapobiegaj ukaszeniom przez owady
« Srodki przeciwdziatajace (DEET = 30 %, Permethrin)
* Malaria
Chemoprofilaktyka/leczenie w nagtych przypadkach
* Zotta gorgczka

Odnies¢ sie do tabeli szczepien
* Leiszmanioza
Uwazaj na muszki sand flies (psy)

Zalecenia ograniczajace podczas podrozy — patrz: www.hivtravel.org

i Wysoka wrazliwos¢ zwigzana ze zniszczeniem GALT (tkanki
limfatycznej zwigzanej z przewodem pokarmowym) oraz z niskim
poziomem CD4 u pacjentéw zakazonych HIV

i Postepowac¢ zgodnie z wytycznymi dotyczacymi ryzyka zakazenia
malarig podczas podrozy, polecanymi przed podrézg i w miejscach
docelowych; zachowanie sig zgodnie z tymi wytycznymi jest szczeg6lnie
wazne podczas odwiedzin u krewnych i znajomych
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http://www.hivtravel.org

Szczepienie

» Szczepienia zgodnie z krajowymi wytycznymi na temat

zdrowia ludnosci

» Jako ze odpowiedz immunologiczna na podang szcze-
pionke moze by¢ u zakazonych HIV znacznie nizsza,
nalezy rozwazy¢ przeprowadzenie miareczkowania prze-
ciwciat, aby oszacowac skutecznos¢ szczepionki

» Rozwazy¢ powtoérzenie szczepienia kiedy poziom CD4 po

« W przypadku atenuowanych zywych szczepionek @ (jako

dodatek do ograniczen zalecanych dla catej ludnosci):

rekonstytucji systemu immunologicznego < 200/l (14 %)

- Ospa, odra, swinka, rozyczka, zéita gorgczka nie-
wskazane jesli CD4 < 200/ul (14 %) i/lub AIDS

- Doustna szczepionka na dur brzuszny oraz doustna
szczepionka na polio sg przeciwwskazane kiedy
dostepne sg szczepionki nieaktywne

Racjonalne szczepienie u pacjentéw HIV+

komentarz

Ospa Wyzsza zachorowalno$¢ i ciezszy przebiegw | Szczepienie jesli seronegatywny
przypadku obu typow ospy wietrznej i pétpasca
Streptococcus Wyzsza zachorowalnosé i ciezszy przebieg w * U dorostych stosowaé szczepionke PPV-23 (@
pneumoniae przypadku choréb inwazyjnych + Rozwazy¢ odroczenie szczepienia do czasu
az poziom CD4 = 200/l
* Rozwazy¢ (pojedyncza) dawke po 5 latach €
Grypa Co roku

Wirus brodawczaka
ludzkiego

Przedyskutowa¢ z pacjentem zakazonym HIV
ryzyko napotkania infekcji. Wyzszy procent
nowotworéw szyjki macicy i odbytu

Szczepienie kobiet i mezczyzn zgodnie z
krajowymi wytycznymi

Zapalenia watroby
typu B

Przedyskutowa¢ z pacjentem zakazonym HIV
ryzyko napotkania infekcji. HIV przyspiesza
rozwoj chordb watroby

Rozwazy¢ podwdjng dawke (40 ug) i
$rodskorne szczepienie u 0s6b niedajacych
odpowiedzi, w szczegdlnosci u pacjentow

Z niskim poziomem CD4 i wysoka wiremia.
Powtarza¢ dawkowanie az do uzyskania
poziomu przeciwciat HBs > 10 1U/I / =100 1U/I
zgodnie z krajowymi wytycznymi

Zapalenia watroby
typu A

Biorac pod uwage profil ryzyka (podréz,
mezczyzna uprawiajacy seks z mezczyzng,
osoby stosujace dozylne srodki
psychoaktywne, aktywna infekcja wirusem
watroby typu B lub C)

Sprawdzi¢ miareczkowaniem poziom
przeciwciat u populacji z grup wysokiego ryzyka

Zé6ita goraczka

Pozwolenie na podréze do wybranych krajéw
(dostarczy¢ list zezwalajacy, jesli w danym kraju
nie ma prawdziwego ryzyka zakazenia)

* Przeciwwskazane, jesli wystepowato
w przeszto$ci lub wystepuje obecnie
powstawanie nowotworu krwi lub choroba
grasicy

* Raczej przeciwwskazane jesli wiek > 60 lat

i Podawa¢ zywe szczepionki jednoczes$nie lub z przerwa 4 tygodni

ii  Szczepionki 13-walentne skoniugowane moga zastapi¢ szczepionki
23-walentne polisacharydowe jako ze wyzwalajg skuteczniejszag
odpowiedz immunologiczng

i Powtarzajgce sie wzmacnianie moze wyciszy¢ odpowiedz

immunologiczng,
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Hiperlaktatemia: profilaktyka i postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne @

Czynniki ryzyka

Profilaktyka / Diagnostyka

Objawy

 Zastosowanie ddl > d4T > ZDV
* Koinfekcja HCV/HBV

+ Zastosowanie rybawiryny
 Choroby watroby

* Niski poziom komérek CD4

* Cigza

* Pte¢ zenska

* Otytos¢

* Unikanie kombinacji d4T + ddl

* Rutynowa kontrola poziomu
mleczandw w surowicy nie
zalecana — nie jest czynnikiem
przepowiadajgcym kwasice
mleczanowg

* Pomiar poziomu mleczanéw w
surowicy, stezenia wodoroweglanéw
i gazometrii + pH krwi tetniczej
wskazane przy wystapieniu objawow
sugerujgcych hiperlaktatemie

» Doktadny monitoring objawéw przy >
1 czynniku ryzyka

* Hiperlaktatemia: niewyjasnione
nudnosci, bol brzucha,
hepatomegalia, wzrost aktywnosci
ALT i/lub AST, chudniecie

* Acidaemia: astenia, dusznos¢,
arytmia

» Zespot objawow imitujgcy zespot
Guillain-Barré

Odnos$nie postepowania w przypadku kwasicy mleczanowej, patrz
Dodatek: Postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne w przypadku

hiperlaktemii i kwasicy mleczanowej.
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Ocena dysfunkcji seksualnych u oséb dotknietych HIV

W celu uzyskania odpowiednich informacji nalezy skontak-
towac sie z endokrynologiem, psychologiem klinicznym, kar-

Dysfunkcje seksualne zostaty zakwalifikowane jako cze-
sto wystepujacy problem wsrdd kobiet (K) i mezczyzn (M)

zakazonych wirusem HIV. Réwniez obnizenie sie poziomu

jakosci zycia jest aktualnie brane pod uwage w diagnostyce.
Wytyczne na temat leczenia dysfunkcji seksualnych u ogétu
populacji sg dostepne dla mezczyzn ale nie dla kobiet.

diologiem lub farmakologiem klinicznym.

Wz&: pod Pytania Czy Twoje zycie seksualne jest dla Ciebie satysfakcjonujgce? Czy
o 6I?1Q przesiewowe napotkate(a)s problemy zwigzane z funkcjami seksualnymi, ktore
ETAPU 1 higtoriq obejmujace wymagajg poswiecenia uwagi? Czy zachodzi potrzeba dyskusji na temat
seksu alﬁ a wszystkie osoby zapobiegania chorobom przenoszonym drogg pfciowg? Antykoncepcji?
; ) . -
pacjenta: zakazone HIV: Czy chcesz zatozy¢ rodzine
1. Pozadanie (brak seksualnego pozadania lub libido; rozbieznosci
w pozadaniu miedzy pacjentem a jego partnerem; awersja do
aktywnosci seksualnej)
Jakiej natury sq 2. Pobudzenie (trudnosci z fizycznym i/lub subiektywnym pobudzeniem
. to problemy? seksualnym; trudnosci lub niezdolnos¢ do erekcji lub do utrzymania
Kiedy W ktérej(ych) erekcji w wystarczajgcym stopniu aby odby¢ stosunek seksualny
ETAPU 2 WVS;‘I?F’UJQ fazie(ach) cyklu (M)—np. dysfunkcje erekcyjne; brak lub zaburzenia nocnych
problemy |, inowiedzi erekcji (M); trudnosci z wilgotnoscia (W); trudnosci w podtrzymaniu
seksualne: seksualnych dany pobudzenia)
problem zachodzi? |3, Orgazm (trudnosci z uzyskaniem orgazmu)
4. Bol (bdl podczas aktywnosci seksualnej; trudnosci z penetracjq
pochwowa/analng—niepokdj, napiecie migesniowe; brak satysfakcji i
przyjemnosci seksualnej)
Poczucie bycia naznaczonym, zmiany w o
P;olC)Leor;z)y iczne lub odbieraniu swojego wiasnego wizerunku, Szkogtacl:‘tgl\:)l afef"f
psyc 9 depresja? Strach przed zakazeniem partnera psyc 9
socjologiczne? HIV-negatywnego? klinicznym
Choroby sercowo-naczyniowe (uwaga: jesli o
Choroby catkowita odpowiedz seksualna jest pozytywna - s?k:r:‘t;ﬁ?vi":;
wspotistniejgce, np. z innym partnerem, przy pomocy masturbacji ; ndrolo i% m ’
zwigzane z HIV? lub nocna erekcja - wtedy nie ma powodu aby kardiolog iem,
szukac przyczyn somatycznych) 9
Leki zwigzane z dysfunkcjami seksualnymi:
(1) psychotropowe ($rodki antydepresyjne,
leki przeciwpadaczkowe, antypsychotyczne,
. . benzodiazepiny), (2) leki obnizajace
Identyfikacja Zwiqzek z Iekaml, odktadanie sie tluszczow (statyny, fibraty), (3) L.
ETAPU 3 substancjami . DI U Skontaktowac sie
rzvezvn: . | przeciwnadci$nieniowe (inhibitory enzymu -
przyczy psychoaktywnymi . . z farmakologiem
i czynnikami stylu konwertujacego angiotensyne, betablokery, Klinicznym
svoia? alfablokery), (4) inne (omeprazol, spironolakton,
yeia: metoklopramid, finasterid, cimetidine); (5) udziat
lekédw antyretrowirusowych jest dyskusyjny a ich
pozytywne znaczenie wynikajgce ze wstepnych
badan nie zostato udowodnione.
Objawy niedoboru testosteronu (zmniejszony
poped seksualny i libido; zmniejszona
. czestotliwos¢ mysli i fantazmow o podtozu
seksualnym; mniej lub brak nocnych erekcji; p
hypogonadyzmyu | 3KSUaINYT; mnil lub brak nocnych erek T
mesczvzn? zmniejszona wrazliwo$¢ w okolicach genitaliow; endokrynologiczna
ezczyzn: brak witalno$ci; zmeczenie; utrata masy v 9
miesniowej i sity miesni oraz utrata owtosienia
ciata)
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Leczenie dysfunkcji seksualnych u mezczyzn dotknietych HIV

Leczenie dysfunkcji erekcyjnych

Leczenie przedwczesnych wytryskow

Najpierw doustnie PDE5-Is (sildenafil, tadalafil, wardenafil).
* Przynajmniej na 30 minut przed rozpoczeciem stosunku
seksualnego
 Zastosowac nizszg dawke, jesli pacjent poddany jest
terapii inhibitorem proteazy wzmocnionym ritonawirem
- sildenafil (25 mg co 48 godzin)
- tadalafil 5 mg w dawce poczatkowej, a jako dawka
maksymalma 10 mg w ciaggu 72 godzin
- vardenafil 2,5 mg jako dawka maksymalna w ciggu 72
godzin
» Wyzsze dawki mogg by¢ wymagane, jesli stwierdzono
wczesng odpowiedz wirusologiczng
* Tadalafil jest rowniez zarejestrowany jako lek codziennej
terapii

Rozwazy¢ pomoc zwigzang z codziennym zachowaniem
sie i/lub porady dotyczace probleméw psycho-seksualnych.
Srodki przeciwdepresyjne z grupy SSRI, $rodki
trycykliczne, klomipramina oraz $rodki przeciwbélowe do
znieczulenia miejscowego.
 Zastosowac nizszg dawke klomipraminy i innych
trycyklicznych srodkéw przeciwdepresyjnych, jesli
pacjent jest leczony inhibitorem proteazy wzmocnionym
ritonawirem
» Dapoksetyna, srodki z grupy SSRI o krétkotrwatym
dziataniu, tylko te leki zostaty zatwierdzone w Europie
(przepisywane na prosbe pacjenta) do leczenia
problemow z przedwczesnym wytryskiem
* Terapia powinna by¢ podtrzymana, gdyz nawroty sg
wysoce prawdopodobne i stanowig czes¢ zespotu
abstynencji lekdw
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Zaburzenia neuropoznawcze: postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne

Schemat dla diagnozy i postepowania przy zaburzeniach neurokognitywnych towarzyszacych pacjentom zakazonym HIV

Przeprowadzi¢ badania
przesiewowe wszystkich
pacjentéw bez wzgledu na

wysokie wskazniki zakiocajace
0

—>

Badania przesiewowe pod katem

zaburzen neurokognitywnych: 3 |—> Normalny

pytania

v

Odbiegajacy od normy

Kwestionariusz dotyczacy skal
Lawtona (IADL - Ocena Ztozonych
Czynnosci Zyciowych)

—> Normalny

Odbiegajacy od normy

Ewidentne objawy i/lub oznaki
zaburzen neurokognitywnych
i niezbyt wysokie wskazniki

Badania neuropsychologiczne @ |—> Normalny

zakiocajace

Y

Odbiegajacy od normy

Badanie neurologiczne
MRI mézgu
Badanie PMR )

v

Powtorzy¢ 3 pytania
po 2 latach
— >

Dodatkowe przyczyny zaburzen neurokognitywnych, inne niz zakazenie wirusem HIV

Diagnoza HAND (demencja HIV
zalezna - HAD, tagodne zaburzenia
neurokognitywne - MND) )

l
\

v y
| Nie poddany ART Poddany ART F———
4
. PMR VL > 50 kopii/ml PMR VL < 50 kopii/ml
>
Osocze VL. > 50 kopii/ml Osocze VL < 50 kopii/ml Osocze VL < 50 kopii/ml
v v v v
A . Dostosowac schemat ART ) .
Rozpoczag¢ badanie GDR po wykonaniu badania GDR Dostosowac¢ schemat ART KontynuPV\{ac trwajchART
Rozwazy¢ wprowadzenie

pod katem ART w prébce
osocza i PMR )
Rozwazy¢ wprowadzenie
lekéw potencjalnie
pozytywnie dziatajacych na
centralny system nerwowy i)

w probce osocza (PMR, jesli
VL > 50 kopii/ml)
Rozwazy¢ wprowadzenie
lekéw potencjalnie
pozytywnie dziatajacych na
centralny system nerwowy i

po wykonaniu badania GDR
w probce PMR
Wprowadzi¢ leki potencjalnie
pozytywnie dziatajace na
centralny system nerwowy )

lekéw potencjalnie
pozytywnie dziatajacych na
centralny system nerwowy (i)
Ponownie rozwazy¢
inne przyczyny zaburzen
neurokognitywnych

l

Jesli PMR VL > 50 kopii/ml
rozwazy¢ powtérzenie po 3-6

rozwazy¢ powtorzenie po 3-6
miesigcach

3-6 miesigcach

Powtdrzy¢ 3 pytania po 6 Powtérzyc¢ 3 pytania po 6 Powtérzyé 3 pytania po 6
miesigcach Jedli PMrge\jll-a:aszhk ii/ml miesigcach Powtorzy¢ 3 pytania po 6
esl opim Powtérzy¢ PMR po miesigcach

miesigcach
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Skroty

ANI = bezobjawowe zaburzenia neurokognitywne

GDR = test na genotypowg opornos¢ lekowg
HAD = demencja zwigzana z HIV

HAND = zaburzenia czynno$ci neurokognitywnych zwigzanych z zakazeniem HIV
IADL = skala lawtona (IADL - Ocena Ztozonych Czynno$ci Zyciowych)

MND = fagodne zaburzenia neurokognitywne
MRI = rezonans magnetyczny

NP = neuropsychologiczne

PMR = ptyn mézgowo-rdzeniowy

Wysokie wskazniki zaktécajace
1. Ostre czynniki psychiatryczne
2. Naduzywanie $rodkéw psychotropowych
3. Naduzywanie alkoholu
4

. Nastgpstwa zwigzane z przebytymi oportunistycznymi zakazeniami
centralnego systemu nerwowego lub innymi chorobami

neurologicznymi

5. Obecne oportunistyczne zakazenia centralnego systemu
nerwowego lub inne choroby neurologiczne

3 pytania (ref. Simioni et al., AIDS 2009)

1. Czy zdarzyto Ci sie przechodzi¢ czesta utrate pamieci (np. czy
zapominasz ze byly, nawet ostatnio, jakie$ specjalne wydarzenia,
typu spotkania, itd.)?

2. Czy wydaje Ci sie, ze jeste$ powolniejszy(a) w mysleniu,
planowaniu dziatan lub rozwigzywaniu problemoéw?

3. Czy napotykasz trudnosci w skupieniu sie nad czym$ (np. podczas
dyskusji, czytania ksigzki lub ogladania filmu)?

Na kazde pytanie pacjent moze odpowiedzie¢: a) nigdy, b) czesto lub

c) tak, zdecydowanie.

Jesli pacjenci odpowiedzg ,tak, zdecydowanie” na przynajmniej jedno

pytanie, wtedy ich wynik uwaza sie za odbiegajgcy od normy.

Badania neuropsychologiczne powinny zawiera¢ testy analizujace
nastepujace domeny kognitywne: ptynnos¢, funkcje wykonawcze,
szybkos$c¢ i przetwarzanie informacji, uwaga/pamie¢ wykonywanych
czynnosci, werbalne i wizualne uczenie sie, pamig¢ werbalna i
wizualna, dziedziny motryki (ref. Antinori et al., Neurology 2007).

Badanie mézgu przy pomocy MRI oraz badanie PMR

Badania te sg niezbedne do dalszego wykluczenia innych patologii
oraz do dalszej charakterystyki HAND. Do badan tych wiaczy¢ nalezy:
ocene poziomu RNA HIV w PMR i, kiedy zachodzi potrzeba, test na
genotypowg opornos¢ lekowa (GDR) wykonany w prébkach PMR i
0socza.

Rekomendacje EACS
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Definicje HAD i MND (ref. Antinori et al., Neurology 2007).

- HAD definiuje sie na podstawie 1) znacznych, nabytych
zaburzen funkcji kognitywnych, obejmujacych przynajmniej 2
domeny kognitywne, udokumentowanych przez przeprowadzenie
badan neuropsychologicznych; wynik badan jako co najmniej 2
odchylenia standardowe ponizej $redniej odpowiadajacej danemu
przedziatowi wiekowemu; 2) znaczne zachwiania w codziennym
funkcjonowaniu; 3) brak jednoznacznie stwierdzonych sygnatéw
innej wstepnej demencji

- MND definiuje si¢ na podstawie 1) nabytych zaburzen
funkcji kognitywnych, obejmujacych przynajmniej 2 domeny
kognitywne, udokumentowanych przez przeprowadzenie
badan neuropsychologicznych; wynik badan jako conajmniej
1 odchylenie standardowe ponizej Sredniej odpowiadajacej
danemu przedziatowi wiekowemu; 2) tagodne zachwianie w
codziennym funkcjonowaniu; 3) brak jednoznacznie stwierdzonych
sygnatéw innej wstepnej MND

Jesdli badanie GDR w PMR i/lub w osoczu nie jest mozliwe,
przechowywac probki do ewentualnej analizy w przysztosci

Definicja lekéw potencjalnie pozytywnie dziatajacych na
centralny system nerwowy

Leki ARV z jasno udowodnionym przenikaniem do PMR, kiedy badano
w zdrowej populacji 0séb zakazonych HIV (stezenie powyzej IC90 u
> 90 % badanych pacjentéw), lub z udowodniong krétkoterminowg
skutecznoscig (3-6 miesiecy) na funkcje kognitywne lub zanikanie
wiremii w PMR kiedy leki te byty oszacowane jako pojedyncze $rodki
lub w badaniach kontrolnych opisanych we wstepnie ocenianych
artykutach naukowych.

- Srodki, ktérych przenikanie do PMR zostato jasno pokazano:
- NRTIs: ZDV, ABC
- NNRTIs: EFV, NVP
- Wzmocnione inhibitory proteazy: IND/r, LPV/r, DRV/r
Inne klasy MAR
- Leki o udowodnionej skutecznosci:
- NRTIs: ZDV, d4T, ABC
- Wzmocnione inhibitory proteazy: LPV/r
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Zalecenia dotyczace postepowania
klinicznego i leczenia przewleklego zapalenia watroby
typu B i C u oséb dorostych zakazonych HIV

Ponizsze rekomendacje opierajq si¢ na:

Krotkim o$wiadczeniu pierwszej Europejskiej Konferencji Kon-
sensusu w sprawie leczenia przewlektego zapalenia watroby typu
B i C u pacjentow zakazonych HIV (J Hepatol 2005;42:615-624),
Aktualizowanych rekomendacjach Miedzynarodowego Zespotu
HCV-HIV (Soriano V, Puoti M, Sulkowski M, Cargnel A, Benha-
mou Y, Peters M, Mauss S, Brau N, Hatzakis A, Pol S, Rockstroh
J: Care of patients coinfected with HIV and hepatitis C virus.
AIDS 2007; 21:1073-1089)

* Poprzednich zaleceniach panelu ds. wirusowego zapalenia

watroby Europejskiego Stowarzyszenia Badan nad AIDS - EACS
(JK Rockstroh, S Bhagani, Y Benhamou, R Bruno, S Mauss,
L Peters, M Puoti, V Soriano & C Tural) i Komitetu Zarzadzajacego
EACS: European AIDS Clinical Society (EACS) Guidelines for the
clinical management and treatment of chronic hepatitis B and C
co-infection in HIV-infected adults. HIV Medicine 2008; 9, 82-88)

+ Uaktualizowanej wersji internetowej z 2011
 Dyskusji w gronie ekspertéw w dziedzinie koinfekcji.

Ogodlne zalecenia dotyczgce opieki nad pacjentami z koinfekcjg HIV i
wirusami zapalenia watroby

BADANIA PRZESIEWOWE

SZCZEPIENIE

. Przesiewowe badania w kierunku wirusowego zapalenia

watroby typu C nalezy wykonywac¢ u wszystkich pacjentow
zakazonych HIV w momencie rozpoznania, a nastepnie jeden
raz w roku, badajac obecnos¢ przeciwciat antyHCV w surowicy.
Wynik dodatni powinien by¢ uzupetniony oceng obecnosci HCV
RNA w surowicy, powinien zostac¢ takze ustalony genotyp HCV.
Pacjentom z czynnikami ryzyka (aktualne uzywanie dozylnych
Srodkéw odurzajgcych, techniki seksualne powodujgce uszko-
dzenie btony Sluzowej, niedawno przebyty stosunek analny bez
zabezpieczenia lub choroba przenoszona drogg ptciowg) oraz
z niewyjasnionym wzrostem aktywnos$ci aminotransferaz przy
ujemnym wyniku testu w kierunku przeciwciat antyHCV, nalezy
wykona¢ badanie HCV-RNA w surowicy, celem wczesnego
wykrycia zakazenia HCV.

. U pacjentéw zakazonych HIV nalezy wykonywac¢ badania

przesiewowe w kierunku wirusowego zapalenia watroby
typu Ai B. U pacjentéw z dodatnim wynikiem anty-HBc i nega-
tywnym HBsAg, w szczegdlnosci u tych z podwyzszonym pozio-
mem transaminaz watrobowych, nalezy wykona¢ oznaczenie
DNA HBYV jako badanie uzupetniajace HBsAg, celem wyklucze-
nia utajonego zakazenia HBV.

. U wszystkich pacjentéw z dodatnim HbsAg nalezy wyko-

na¢ badania przesiewowe w kierunku obecnosci przeciwciat
antyHDV.

. Pacjenci z marskoscig watroby, co 6 miesiecy, powinni mie¢

oznaczony poziom alfafetoproteiny w surowicy oraz wyko-
nane USG jamy brzusznej jako badania przesiewowe HCC.
Rutynowe badanie przesiewowe w kierunku zylakéw przetyku
jest zalecane w momencie rozpoznania, a zwtaszcza wtedy, gdy
istnieje nadcisnienie wrotne, a nastepnie co 2 lata, jesli pier-
wotnie nie stwierdzono nadci$nienia wrotnego. W przypadku
pacjentéw jednoczesnie zakazonych HIV i HBV, bez marskosci
watroby, badania przesiewowe pod katem nowotworu watro-
bowokomérkowego z zastosowaniem badan USG moga byé
zalecane ws$rod pacjentdw rasy czarnej w wieku powyzej 20 lat,
pacjentdw rasy azjatyckiej w wieku powyzej 40 lat, pacjentdw,
u ktorych w wywiadzie wystepuje nowotwdr watrobowoko-
morkowy oraz u pacjentéw z wysokim poziomem DNA HBV
(> 200 000 Iuf).

Rekomendacje EACS

5. Pacjentom, u ktérych nie wykryto przeciwciat antyHAV IgG

i antyHBs w surowicy, nalezy oferowaé szczepienia w celu
zapobiegniecia zakazeniu HAV i HBV, niezaleznie od ich liczby
limfocytéw CD4. Liczba limfocytéw CD4 i poziom HIV RNA w
osoczu wptywa na wysoko$¢ odpowiedzi poszczepiennej po
szczepieniu przeciw wirusowemu zapaleniu watroby typu B.
U pacjentéw z niskg liczbg limfocytow CD4 (< 200 kom/pl) i
wystepujaca replikacjg HIV przed szczepieniem nalezy najpierw
rozpocza¢ leczenie ART. Poniewaz brakuje danych na temat
wplywu szczepienia u pacjentéw, u ktérych wykryto przeciw-
ciata anty-HBc (negatywny HBs Ag, dodatnie antyHBc i antyHBs
ponizej poziomu ochronnego), szczepienie w tej populacji nie
jest obecnie zalecane. Niniejsze wytyczne moga ulec zmianie,
jesli obecnie przeprowadzane badania dostarczg wiecej danych.
W kazdym przypadku wykluczy¢ nalezy utajone zakazenie HBV
(negatywny HBsAg i dodatni HBV-DNA).

. U pacjentéw zakazonych HIV, zaszczepionych przeciwko HBV,

wykazujacych niedostateczng odpowiedz (antyHBs < 10 [U/1),
rozwazy¢ nalezy ponowne szczepienie. 3-4 krotne zastoso-
wanie podwojnej dawki (40ug) (schemat 0, 1, 6 i 12 miesiecy)
moze pomodc w uzyskaniu lepszej odpowiedzi poszczepiennej.
Pacjenci, u ktorych nie wystapita serokonwersja po szczepie-
niu przeciw wirusowemu zapaleniu watroby typu B, i u ktérych
wystepuje ryzyko zakazenia HBV, w przysztos$ci powinni by¢
monitorowani jeden raz w roku pod katem serologicznych mar-
keréw zakazenia HBV.
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Pacjenci z koinfekcjg HIV/HBV lub HIV/HCV odnoszg zna-
czace korzysci z wczesniejszego wigczenia ART ze wzgledu
na zmniejszenie postepu widknienia watroby przy rekonstrukcji
ukfadu immunologicznego i supresji HIV RNA. Tak wiec, roz-
poczecie ART oparte na terapii tenofowirem jest zalecane u
wszystkich pacjentow z koinfekcjg HBV, ktorzy wymagajq tera-
pii anty-HBV bez wzgledu na liczbe CD4, a takze u wszystkich
pacjentow z pozytywnym HBs-Ag z liczbg CD4 ponizej 500
bez wzgledu na statut choroby HBV. Celem tego zalecenia jest
zapobieganie przejscia do bardziej aktywnego stadium HBV w
zwigzku z wytgczeniem odpowiedzi immunologiczne;j.

U pacjentéw z przewleklym zapaleniem watroby typu C, rozpo-
czecie ART jest zalecane, gdy liczba CD4 spada ponizej 500/pl.
Przerwanie ART wigzato sie ze zwiekszonym ryzykiem wysta-
pienia choréb zwigzanych i niezwigzanych z AIDS, jakkolwiek
ryzyko wystapienia choréb niezwigzanych z AIDS bylo jeszcze
wieksze u pacjentdw z koinfekcjg wirusami hepatotropowymi.
Nalezy unika¢ przerywania ART, w skiad ktdérej wchodzg leki
0 podwojnym dziataniu wirusologicznym: antyHIV i antyHBV
u pacjentow z koinfekcjg HIV/HBV, ze wzgledu na wysokie
ryzyko zaostrzenia sie infekcji i dekompensacji funkcji watroby
w wyniku uaktywnienia sie zakazenia HBV.

SCHYLKOWA CHOROBA WATROBY (END
STAGE LIVER DISEASE; ESLD)

9. Pacjenci zakazeni HIV wymagajq takiego samego leczenia
zylakoéw przetyku, zespotu watrobowo-nerkowego, encefalopa-
tii watrobowej lub wodobrzusza jak pacjenci HIV(-).

10. Pacjenci zakazeni HIV z koinfekcjg wirusami hepatotropowymi

1.

12.

i ESLD wymagaja szczegolnej uwagi w leczeniu niewydolno-
$ci watroby. Rozwazajac zastosowanie terapii HBV lub HCV,
nalezy mie¢ na uwadze ze niektore leki antyretrowirusowe
rozktadane w watrobie moga, w indywidualnych przypadkach,
wymagac dostosowania dawki. Nalezy takze rozwazy¢ terapeu-
tyczne monitorowanie danych lekdw. Niektore leki antyretrowi-
rusowe, takie jak tipranawir lub newirapina, mogg zwigkszac¢
ryzyko hepatotoksycznosci. Dlatego tez nie powinny byc¢ one
stosowane u pacjentow z ESLD. Podawanie wysokiej dawki
efawirenzu pacjentom w koncowym stadium choroby watroby
moze prowadzi¢ do zwigkszenia jego neurotoksycznosci. Jed-
nak podkresli¢ nalezy, ze rozpoczecie ART u pacjentéw z mar-
skoscig watroby zwigksza ich szanse przezycia i dlatego, jesli
jest wskazane, jest stanowczo zalecane.

Badanie klirensu kreatyniny metodg Cockcroft Gault, w przy-
padku zaawansowanej zdekompensowanej marskosci watroby,
zawyza prawdziwy wspétczynnik filtrowania, w zwigzku z tym
zaleca sie stosowanie arytmetycznej $sredniej mocznika i kli-
rensu kreatyniny. Jesli metoda ta jest niedostgepne, nalezy
wybra¢ wzér MDRD i CKD-EPI.

Pacjenci z nowotworem watrobowokomaorkowym lub wynikiem
w skali MELD > 15* (model dla ESLD), liczbg komérek CD4 >
100/ul i z opcjami skutecznej i dlugotrwatej terapii ART powinni
by¢ zbadani pod katem mozliwosci ortotopowego przeszczepu
watroby (OLTX). Rezultaty OLTX u pacjentdw z koinfekcjg HIV/
HBV sg obiecujace, podczas gdy potransplantacyjne przezy-
cie pacjentéw z koinfekcjg HIV/HCV jest nizsze niz pacjentow
z monoinfekcjg HCV gtéwnie z powodu powiktanego przebiegu
reinfekcji HCV po transplantacii.
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13.

14

15.

Pacjentom naduzywajacym alkoholu nalezy zapewni¢ wsparcie
psychiatryczne, psychologiczne, socjalne i medyczne prowa-
dzace do zaprzestania spozywania alkoholu.

. Pacjenci naduzywajacy srodkéw odurzajgcych powinni zostaé

zachecani do zastosowania terapii zastepczej (opioidowej
terapii zastepczej), bedacej wstepnym krokiem zmierzajgcym
do zerwania z natogiem. Zapewniana pomoc (np. programy
wymiany igiet i strzykawek) zmniejsza ryzyko powtornej infekcji
przez przeniesienie wirusa drogg parenteralng (strategia reduk-
cji szkdd).

Ze wzgledu na fakt, iz HBV i HIV oraz w mniejszym stopniu
HCV, przenoszone sg drogq piciowa, zalecane jest zapewnie-
nie odpowiedniego poradnictwa obejmujacego stosowanie pre-
zerwatyw. Nalezy réwniez informowac pacjentow o mozliwosci
zakazenia sie HCV w trakcie stosunkéw seksualnych zwigza-
nych z duzym prawdopodobienstwem uszkodzenia btony $lu-
zowej, a przez to z wysokim ryzykiem kontaktu z krwig oraz
przedyskutowac sposoby redukcji ryzyka zakazenia.

WIRUS DELTA

16

. U pacjentéw z koinfekcjg wirusem Delta oraz ze znacznym

zwtoknieniem watroby (= F2) przez dtugi okres czasu (> 18
miesiecy) nalezy rozwazy¢ leczenie PEG- interferonem w
powigzaniu z ART opartg na TDF. Z powodu jego aktywnosci
anty-HBV, TDF powinien zosta¢ dodany do PEG interferonu,
w celu zmniejszenia stezenia HBV-DNA. Skuteczno$c¢ leczenia
powinna by¢ monitorowana przez: pomiar DNA HBV oraz RNA
HDV, kiedy jest to mozliwe, oraz badajac aktywnos¢ enzymow
watrobowych.

Pacjentom z przeciwciatami anty-HCV i wykrywalnym HCV-
-RNA nalezy zaproponowac terapie anty-HCV w celu wyindu-
kowania trwatej odpowiedzi wirusologicznej na koinfekcje HCV.
Przedtuzajgca sie, negatywna odpowiedz na leczenie HDV oraz
serokonwersja anty-HBs sg idealnymi celami leczenia antywiru-
sowego w zapaleniu watroby typu D nawet wtedy, kiedy lecze-
nie to moze byc¢ skuteczne tylko u matej liczby pacjentow.

Poprawa parametréw histopatologicznych watroby jest mniej
istotnym celem, ale bardziej prawdopodobnym do osiggniecia.
U pacjentéw z zapaleniem watroby typu D w koncowym sta-
dium choroby watroby lub nowotworem watrobowokomérko-
wym, zaleca sie rozwazenie przeszczepu watroby, zwtaszcza
przy braku aktywnej koinfekcji HCV. Przeszczep leczy HBV i
zapalenie typu D.

Obliczanie wyniku w skali MELD (MELD = (0,957 * Ln(kreatynina w
osoczu) + 0,378 * Ln (bilirubina w osoczu) + 1,120 * Ln(INR) + 0,643)
* 10 (jesli hemodializa, warto$¢ dla kreatyniny jest automatycznie
sprowadzona do 4,0). Informacje dostgpne sg na stronie www.mdcalc.

com/meld-score-model-for-end-stage-liver-disease-12-and-older)
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Ocena wskazan do rozpoczecia leczenia HBV u pacjentow HIV (+)

HBsAg+
l
arskosé watroby | INECTHNN T
DNA-HBV @ > 2000 <2000
______________________________________________________ ‘_____________.
v v
podwyzszona .
ALT aktywnosé W normie
Y v
. Terapia . Nie

Uwaga: U pacjentéw ze znacznym zwidknieniem watroby
(F2-F3), terapia anty-HBV moze by¢ zachowana nawet wtedy,
kiedy ilos¢ DNAHBYV w surowicy jest ponizej 2 000 [U/ml i kiedy
aktywnos¢ enzymdw watrobowych nie jest zbyt wysoka.

i U/ml
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Leczenie przewlektego wirusowego zapalenia watroby typu B u
pacjentow HIV (+)

Koinfekcja HIV/IHBV

A4
CD4 > 500/l i
Brak wskazan do
wigczenia ART

' !

Y
CD4 < 500/ul
lub objawowe zakazenie HIV
lub Marskos¢ watroby @

A Y

Wskazane leczenie brak wskazan do

Woczesniejsze leczenie

Pacjent nigdy nie

TDF + FTC/3TC (ii.v)

b) Peg-IFN (i jesli
genotyp A, wysoka
aktywnos¢ ALT, niskie
HBV DNA

Doktadny monitoring

HBV i leczenia HBV @ lamiwudyng leczony lamiwudyng
i i Y Y
a) Wczesna ART w tym

Dodat lub zastapi¢ jeden
NRTI przez tenofowir ™),

ART w tym TDF ™), +

jako cze$¢ ART 3TC ™ lub FTC ™

Pacjenci z marskoscia watroby powinni mie¢ przeprowadzong
ocene stopnia zaawansowania zylakéw przetyku, regularne badania
przesiewowe w kierunku HCC i by¢ kwalifikowani do wczesnego
przeszczepu watroby. Pacjenci z marskoscig watroby i niskg liczbg
komorek CD4 wymagajq $cistego nadzoru w pierwszych miesigcach
od wigczenia ART z powodu zwigkszonego ryzyka wystapienia
zespotu rekonstrukcji immunologicznej oraz nastepczej dekompensaciji
watroby z powodu okresowego, nagtego wzrostu aktywnosci enzymow
watrobowych.

Patrz Rysunek na str. 52 - ocena wskazan do rozpoczecia leczenia
HBV. Niektdérzy eksperci uwazaja, ze kazdy pacjent zakazony HBV,
ktéry wymaga ART powinien otrzymaé TDF+3TC lub FTC, chyba
ze w wywiadzie podaje nietolerancje TDF. Zalecenie to dotyczy
zwtaszcza pacjentdow z koinfekcjg HIV/HBV z zaawansowanym
widknieniem watroby (F3/F4). Jesli potrzeba, podawanie TDF powinno
by¢ dostosowane do klirensu kreatyniny. U pacjentéw nieleczonych
wczesdniej lamiwudyng i ze stanowczym przeciwwskazaniem do
stosowania TDF, mozna zastosowac¢ entekawir, jako optymalng terapie
ART.

Pacjenci z koinfekcjg HIV/HBV, rasy azjatyckiej, HBe-Ag(+), i nigdy nie
leczeni przeciwwirusowo, osiggali nieoczekiwanie wysokie wartosci
serokonwersji w uktadzie HBe (a nawet HBs), bedac uzasadnieniem
do wczesniejszego wiaczania ART. Jesli pacjent nie zgadza sie na
wczesniejsze rozpoczecie ART, adefowir i telbiwudyna moga stanowi¢
alternatywe w leczeniu zakazenia HBV. Nie udowodniono do tej
pory dziatania telbiwudyny na wirusa HIV. U pacjentéw z genotypem
A HBV, z wysokg aktywnos$cig ALT i niskim DNA HBV, moze by¢
stosowany Peg-IFN przez caty okres 48 tygodni. Wprowadzenie terapii
anty-HBV opartej na NRTI nie zostato uznane jako zwiekszajace
skuteczno$¢ Peg-interferonu, jednak doktadne wyniki badan bedg
znane w pdzniejszym czasie. Wstepne dane uzyskane u pacjentow z
monoinfekcjg HBV sugeruja, ze ilosSciowa ocena HBsAg u pacjentéw
HBeAg(-) z przewlektym wirusowym zapaleniem watroby typu B,
leczonych PEG-IFN, moze pomdc w zidentyfikowaniu tych, ktérzy moga,
odnies$¢ najwigksze korzysci z tej terapii oraz zoptymalizowa¢ strategie
terapeutyczne. Stwierdzenia tego nie mozna stosowac¢ w przypadku
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strategii opartej na NRTI, ze wzgledu na bardzo niski wspétczynnik
serokonwersji HBs. Optymalny czas leczenia analogami nukleoz(t)
ydowymi o aktywnosci antyHBV nie zostat jak dotad ostatecznie
okres$lony. Aktualnie eksperci zalecajg leczenie do konca zycia w
przypadku, gdy wchodzg one w sktad ART. Pacjenci nie wymagajacy
ART oraz ci, ktorzy pozostajg na leczeniu telbiwudyng +/- adefowir lub
pacjenci z ART wymagajacy zmiany stosowanych nukleozydéw moga
mie¢ przerwane leczenie HBV jedynie w przypadku utrzymywania sie,
przez minimum 6 miesigcy, serokonwersji w uktadzie HBe lub Hbs u
pacjentéw HBeAg(+) lub minimum 6-miesiecznej serokonwersji w
uktadzie HBs u pacjentéw HBeAg(-). Przerywanie skutecznego leczenia
HBV u pacjentéw z marskoscig watroby nie jest zalecane ze wzgledu
na ryzyko dekompensacji funkcji watroby z powodu nastepczych
okresowych wzrostow aktywnosci enzymow watrobowych.

W niektdrych przypadkach wystapienia przeciwwskazan do wiaczenia
tenofowiru (np. choroba nerek), mozna rozwazy¢ terapie tym lekiem
w dawkach odpowiednio dostosowanych, zaleznych od klirensu
kreatyniny w kombinacji z aktywng ART. Je$li TDF jest zdecydowanie
przeciwwskazany, mozna sprébowaé podawaé entekawir + adefowir.
Przy czym ich skuteczno$¢ i poziom nefrotoksycznosci powinny by¢
doktadnie monitorowane, ze wzgledu na udowodniong nefrotoksycznos¢
adefowiru. U pacjentéw nieleczonych wczesniej lamiwudyna, mozna
stosowac tylko sam entekawir. Zmiana NRTI moze by¢ przeprowadzona
jedynie jesli jest to mozliwe i ma na celu gtéwnie utrzymanie supresji
HIV. Wymagane jest zachowanie ostroznosci podczas przechodzenia
z terapii opartej na tenofowirze na terapie stosujaca leki o niskiej
barierze genetycznej, takie jak FTC/3TC, w szczegolnosci u pacjentéw
z marskoscig watroby leczonych wczeséniej lamiwudyng, z powodu
zarchiwizowanych mutacji YMDD. Powyzsza sytuacja byta rowniez
opisywana u os6b z wczesniejszym wywiadem opornosci na 3TC,
ktérym zmieniono tenofowir na entekawir. Nie udato sie do tej pory
jednoznacznie udowodnié, ze dodanie entekawiru do TDF, u pacjentéw
z niska, przedtuzajaca sie replikacjg HBV, jest skuteczne. Dlatego tez
nalezy tego unika¢. Wyniki badan sg w toku.
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Zalecenia dotyczgce leczenia zapalenia watroby typu C u pacjentow
z koinfekcjg HIV

1. Leczenie przeciwwirusowe daje mozliwos¢ eradyka- 5. W przypadku kiedy mozliwa do wykonania biopsja

cji HCV w okreslonym czasie co wykazuje potencjalnie
korzystny wptyw na przebieg przysztego postepowania
z pacjentem zakazonym HIV, dlatego tez kazdy pacjent
z koinfekcja powinien mie¢ rozwazane wigczenie terapii
przeciwwirusowej, zwtaszcza gdy jej korzysci przewazajg
nad ewentualnym ryzykiem. W przypadku koinfekcji HIV/
HCV, kwalifikacja do leczenia powinna by¢ rozpatrywana
w kontekscie szybszego postepu wtdknienia watroby
oraz coraz lepszej skutecznosci leczenia HCV z zastoso-
waniem bezposrednio dziatajgcych srodkdw antywiruso-
wych (DAAs) w tej grupie pacjentow.

. Informacja o stopniu zaawansowania witoknienia
watroby jest istotna przy podejmowaniu decyzji o
rozpoczeciu leczenia u pacjentéw z koinfekcjg. Jak-
kolwiek, do podjecia decyzji o leczeniu przewle-
ktego zakazenia HCV, biopsja watroby nie jest juz
obowigzkowa. Aktualna terapia jest szczegdlnie
zalecana u pacjentéw z wysokim prawdopodobien-
stwem uzyskania trwatej odpowiedzi wirusologicznej
(SVR): zakazenie genotypem 2 lub 3 oraz pacjenci zaka-
zeni genotypem 1 lub jesli obecny jest genotyp IL28B-
-CC, a takze pacjenci, u ktorych nastapito wczesniejsze
pogorszenie podczas podwdjnej terapii, i u ktérych
mozna znowu obecnie zastosowaé potréjng terapie @

. Opierajac sie 0 4 zmienne (RNA HCV w surowicy, geno-
typowanie HCV, ocena stopnia zwtdknienia watroby przy
uzyciu elastometrii oraz genotypowanie 1L28B*), wpro-
wadzono niedawno tzw. wskaznik Prometeusza. Moze
on by¢ ewentualnie brany pod uwage jako miara oceny
prawdopodobienstwa wystepowania przedtuzonej odpo-
wiedzi wirusologicznej przy stosowaniu terapii Peg-inter-
feronu-ribawiryny u pacjentéw zakazonych jednoczesnie
HIV i HCV. Informacje dostepne na stronie (www.funda-
cionies.com/prometheusindex.php).

. Insulino opornos¢ (ktérg mozna zdefiniowac uzywajac
wskaznika HOMA IR) jest negatywnym wyktadnikiem
osiggniecia SVR.

Obecnos¢ polimorfizmu genetycznego w sasiedztwie genu IL28B,
kodujacego interferon-lambda-3 (IFN-lambda-3) zostata ostatnio
powigzana z dwukrotng zmiang w odpowiedzi na leczenie Peg-IFN-
ribawiryng. Poniewaz genotyp CC pozwalajacy na lepsza odpowiedz
czesciej wystepuje u populacji europejskiej niz u populacji afrykanskiej,
ten polimorfizm genetyczny wyjasnia mniej wiecej potowe réznic,
zwigzanych z odpowiedzg na terapie, miedzy pacjentami afro-
amerykanskimi a pacjentami pochodzenia europejskiego.

Rekomendacje EACS

watroby lub FibroScan wykazg brak lub minimalny sto-
pien zwtoknienia watroby (F0-1) i bez wzgledu na geno-
typ HCV, leczenie moze by¢ odroczone. Reguta ta moze
réwniez zostac¢ zastosowana u pacjentéw z niskg szansg
na trwatg odpowiedz wirusologicznag, ktérzy poddawani
sg obecnym na rynku terapiom i dla ktérych ulepszone
terapie stang sie dostepne za kilka najblizszych lat.
Dotyczy to takze pacjentéw zakazonych genotypem 1,
u ktérych potencjalnie mozna bytoby zastosowac terapie
opartg na DAA, ale u ktérych podejrzewa sig¢ problem z
adherencja. W takim przypadku zaleca sie odroczenie
leczenia HCV az do momentu, kiedy dostepne beda bez-
posrednio dziatajgce srodki antywirusowe DAAs tatwiej-
sze do przyjmowania i lepiej tolerowane (patrz rysunek 1,
str. 57). W takich przypadkach, ocena witdknienia
powinna by¢ przeprowadzona okresowo, aby monitoro-
wac postep wtdknienia.

. Skojarzenie Peg-IFN alpha i rybawiryny (RBV) pozo-

staje terapig z wyboru dla pacjentéw z zakazeniem HCV
o genotypach 2, 3 i 4. Standardowg dawka, stosowang
raz w tygodniu, dla Peg-IFN 2a jest 180ug, a dla Peg-
-IFN 2b - 1,5 pg/kg masy ciata. U pacjentéw zakazonych
HIV, przy wszystkich genotypach HCV, zalecana jest taka
sama dobowa dawka RBV zalezna jedynie od masy ciata
i wynoszaca 1000mg (waga < 75kg) - 1200mg (waga >
75kg) w dwéch dawkach podzielonych. Diagram leczenia
dla podwdjnej terapii pokazany jest na str. 58).

. W zwigzku z pierwszymi pilotowymi badaniami u pacjen-

tow z koinfekcjg HIV/HCV, wykazujacymi znaczne pod-
wyzszenie $redniej trwatej odpowiedzi wirusologicznej
SVR w potréjnej terapii, w poréwnaniu do podwojnej tera-
pii, terapia oparta na inhibitorze proteazy HCV z udziatem
boceprewiru lub telaprewiru jest obecnie nowym standar-
dem leczenia pacjentow zakazonych wirusem HIV i HCV
z genotypem 1. Telaprewir dodawany jest do standar-
dowego leczenia Peg-IFN/RBV przez okres 12 tygodni
w dawce 750 mg co 8 godzin. W przypadku pomysinej
odpowiedzi na takie leczenie w 4 tygodniu (RNA HCV
<1000 IU ml), telaprewir powinien by¢ podawany az do
12 tygodnia (patrz rysunek na str. 59). Jesli RNA HCV
w 12 tygodniu wynosi ciagle < 1000 IU/ml, podwdjna
terapia Peg-IFN/RBV powinna byé kontynuowana az
do 24 tygodnia.. Jesli nie wykryto HCV-RNA w 24 tygo-
dniu, podwdjna terapia z uzyciem Peg-IFN/RBV powinna
by¢ kontynuowana przez kolejne 24 tygodnie, dajac w
sumie okres leczenia trwajacy 48 tygodni. W zwigzku z
interakcjami miedzylekowymi, telaprewir moze by¢ obec-
nie w sposob bezpieczny skojarzony ze wzmocnionym
atazanawirem, raltegrawirem, rilpiwiryng, etrawiryng lub
efawirenzem (przy EFV, dawki telaprewiru muszg by¢
podwyzszone do 1125 mg co 8 godzin) w potgczeniu z
tenofowirem lub abakawirem i FTC lub 3TC (nalezy tez
zapoznac sie z danymi na stronie www.hep-druginte-
ractions.com). Boceprewir moze by¢ dodany do Peg-
-IFN/RBV po przeprowadzeniu 4 tygodniowej podwdjnej
terapii Peg-IFN/RBV. Bezpodstawna regutg jest to, ze
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w przypadku kiedy HCV-RNA > 100 kopii/ml w 12 tygo-
dniu lub poziom HCV-RNA jest wykrywalny w tygodniu
24, kazda terapia HCV musi zosta¢ przerwana i interpre-
towana jako brak odpowiedzi i istnienie wysokiego ryzyka
selekcji opornosci na boceprewir. Catkowity okres terapii
HCV opartej na boceprewirze wynosi 48 tygodni. O ile
wykazano, ze skrocenie czasu trwania potrojnej tera-
pii okazato sie bardzo skuteczne u pacjentéw z mono-
infekcja HCV z szybka odpowiedzig wirusologiczng, o
tyle dane te nie sg jak dotad potwierdzone u pacjentéw
z koinfekcjg HIV/HCV. W zwigzku z interakcjami mie-
dzylekowymi, boceprewir moze obecnie by¢ w sposob
bezpieczny skojarzony z raltegrawirem lub etrawiryng
w potaczeniu z tenofowirem lub abakawirem i FTC lub
3TC. EMEA sugerowata takze wziecie pod uwage boce-
prewiru w potaczeniu ze wzmocnionym atazanawirem u
pacjentow, u ktérych nie byto niepowodzenia we wcze-
$niejszym leczeniu HIV, ani opornosci lekowej i u ktérych
nastgpita supresja HIV-RNA, kiedy rozpoczete zostato
leczenie HCV. Wystawienie na dziatanie boceprewiru nie
jest zaktécone przez jednoczesne stosowanie wzmochio-
nego atazanawiru, zanotowano jednak znacznie zmniej-
szong wartosci AUC atazanawiru, ale poziom pozostawat
powyzej zalecanej wartosci IC90 u wszystkich pacjentow.
Biorgc pod uwage kompleksowos¢ leczenia, w szcze-
golnosci ze wzgledu na oddziatywania miedzylekowe,
zaleca sie wprowadzenie tego zagadnienia do badan
klinicznych, a pacjentéw leczonych poza programem
badan klinicznych poddac scistemu monitorowaniu.

. Stosowanie nowych inhibitoréw proteaz HCV zwigzane
jest z dodatkowg toksyczno$cig, w szczegdlnosci z
zwiekszonym ryzykiem niedokrwistosci w przypadku obu
Srodkow, wysypka i swedzeniem odbytu przy telaprewi-
rze oraz zaburzeniami w odczuwaniu smaku przy boce-
prewirze. Dlatego bardzo wazna jest kontrola poziomu
niedokrwistosci i wymagane czestsze monitorowanie
poziomu hemoglobiny podczas pierwszych tygodni
leczenia HCV. Wczesne zmnigjszenie rybawiryny i zasto-
sowanie erytropoetyny okazato sie skuteczne w leczeniu
niedokrwistosci, nie obnizajac przy tym sredniej trwatej
odpowiedzi wirusologicznej. Dane od pacjentéw z mar-
skoscig watroby z monoinfekcja, sugeruja nawet srednie
podwyZzszenie poziomu hemoglobiny i oczywiste jest, ze
oszacowanie wartosci hemoglobiny musi odbywac sie u
takich pacjentéw, co najmniej co 2 tygodnie po rozpocze-
ciu terapii HCV. Dodatkowo, doktadna kontrola powinna
obejmowac pacjentéw z ostrymi powiktaniami zakaznymi
i dekompensacjg watroby, zaobserwowanymi, podczas
badan obserwacyjnych, u 3-8% pacjentéw z pojedyn-
czym zakazeniem i dotknietych marskoscig watroby, pod-
danych potréjnej terapii. Przy czym stopien $miertelnosci
wynosi wiecej niz 1%. Dla pacjentéw z koinfekcjg HIV/
HCV wcigz brakuje danych.

. Gtéwnym celem leczenia HCV jest trwata odpowiedz wiru-
sologiczna definiowana jako niewykrywalny poziom HCV
RNA w surowicy po 24 tygodniach od zakonczenia lecze-
nia, oceniany przy uzyciu testow molekularnych o wyso-
kiej czutosci. Wczesne punkty, takie jak trwata odpowiedz
wirusologiczna SVR12, muszg by¢ sprawdzane u pacjen-
téw z koinfekcjg HIV-HCV po zakonhczeniu leczenia.

10.Jezeli przewlektego zapalenie watroby typu C zostanie

wykryte wczesnie w przebiegu zakazenia HIV (przed
wystgpieniem wskazan do wigczenia ART), zalecane
jest jak najwczesniejsze rozpoczecie leczenia przewle-
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ktego zakazenia HCV. Dla pacjentéw z iloscig CD4 < 500/
ul, wezesne wprowadzenie terapii ART jest zalecane w
celu optymizacji wynikéw leczenia zakazenia HCV. Jesli
jednak, w momencie rozpoznania, u pacjenta z koin-
fekcja, stwierdzi sie istotny niedobor odpornosci (liczba
CD4 < 350 komorek/ul), przed rozpoczeciem leczenia
HCV powinno sie wigczy¢ ART celem zwiekszenia liczby
komorek CD4. Pacjenci majacy wzgledny odsetek CD4
> 25 % majg wieksze prawdopodobienstwo uzyskania
trwatej odpowiedzi wirusologicznej (SVR) niz pacjenci
majacy nizszy odsetek CD4.

U pacjentow z zakazeniem o genotypie 2, 3 lub
4 (lub genotypie 1 kiedy bezposrednio dziatajace
srodki antywirusowe DAAs nie sg dostepne), jesli
po 12 tygodniach leczenia nie uzyskano wczesnej
odpowiedzi wirusologicznej, polegajacej na obnize-
niu HCV RNA o co najmniej 2 log10 w poréwnaniu do
poziomu wyjsciowego, leczenie powinno zostac¢ prze-
rwane (patrz rysunek na str. 58). W przypadku stosowa-
nia DAAs stosuje sie rézne reguty przerwania terapii, tak
jak to opisano w punkcie 7.

12.Podczas leczenia skojarzonego Peg-IFN i rybawiryng

stosowanie ddl jest przeciwwskazane u pacjentéow z
marskoscig watroby, a u pacjentéw z mniej zaawanso-
wang chorobg watroby zaleca sie unikanie tego leku. O
ile to mozliwe nalezy takze unika¢ stosowania d4T i ZDV.
Abakawir (ABC) moze by¢ bezpiecznie podawany réw-
noczesnie z terapig na HCV, jesli stosowane jest odpo-
wiednie dawkowanie ribawiryny (dostosowana wedtug

wagi, patrz punkt 6)).

13.Identyfikacja pacjentéw z ostrym zakazeniem watroby

typu C jest wazna w momencie kiedy leczenie ostrego
stadium prowadzi do wyzszego wskaznika przedtuzonej
odpowiedzi wirusologicznej w poréwnaniu z leczeniem
przewlektego zakazenia HCV. U pacjentéw z ostrg infek-
cjg HCV, poziom RNA HCV powinien by¢é mierzony na
poczatku oraz po 4 tygodniach. Leczenie powinno by¢
zaproponowane pacjentom, u ktérych po 4 tygodniach
nie dochodzi do obnizenia poziomu RNAHCV o 2 log w
poréwnaniu z poczatkowym poziomem RNA HCV oraz
pacjentom, u ktérych nadal istnieje RNA HCV w surowicy
po 12 tygodniach od stwierdzenia ostrego zakazenia
HCV. Okreslenie czasu trwania terapii powinno opiera¢
sie na szybkosci odpowiedzi wirusologicznej, biorgc pod
uwage genotyp (patrz rysunek na str. 61). Pacjenci, kt6-
rzy w 12 tygodniu nie uzyskajgq spadku poziomu RNA
HCV 2= 2 log10 powinni zaprzesta¢ stosowania tera-
pii. Niestety, wyniki ze wstepnych badan ciagle nie sg
dostepne, nie mozna wiec opublikowaé precyzyjnych
zalecen dotyczacych dtugosci leczenia ani roli ribawiryny
w leczeniu ostrych zapalen watroby typu C. Badania z
bezposrednio dziatajgcymi Srodkami antywirusowymi w
schemacie ostrego zakazenia HCV nie zostaty jeszcze
przeprowadzone. Z tego wzgledu, biorgc pod uwage
wysokie osiggniecia w leczeniu ostrego zakazenia HCV
przy zastosowaniu samego IFN/RBV, bezposrednio
dziatajace $rodki antywirusowe nie sg obecnie zale-
cane, chyba ze rozpatrywany jest przypadek pacjenta
z genotypem 1 i z brakiem odpowiedzi wirusologicznej
(w tygodniu 12 < 2log zmniejszenie HCV-RNA), wtedy
zwiekszenie intensywnosci leczenia moze by¢ rozwa-
zone pod katem indywidualizaciji terapii.
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Procedury diagnostyczne dotyczace zapalenia watroby typu C przy
koinfekcji HIV

Rozpoznanie zapalenia watroby typu C
Przeciwciata antyHCV (dodatnie 1-5 miesiecy po zakazeniu, mogg czasami zanikng¢ w przypadku znacznej
immunosupresji)

Poziomy HCV RNA @) (nie sg one prognostyczne co do stopnia zaawansowania choroby watroby, pozwalajg na ocene
odpowiedzi na leczenie)

Stopien uszkodzenia watroby
Stopien zaawansowania widknienia (np. FibroScan, biopsja watroby, markery wiéknienia w surowicy ()
Syntetyczna funkcja watroby (np. czynniki krzepniecia, albuminy, cholinesteraza)

USG jamy brzusznej co 6 miesiecy u pacjentéw z marskos$cig watroby (gastroskopia w momencie rozpoznania
marskosci, nastepnie co 1-2 lata)

Przed leczeniem HCV

Genotyp HCV i HCV RNA w surowicy
IL28B

Autoprzeciwciata (ANA, LKM1) (i
TSH, autoprzeciwciata tarczycowe

Monitorowanie leczenia HCV
Morfologia z rozmazem i enzymy watrobowe co 2-4 tygodnie

HCV RNAw 4 tygodniu leczenia (ocena szybkiej odpowiedzi wirusologicznej), a nastepnie w 12, 24 i 48 tygodniu (jesli
istnieje taka koniecznosc¢ réwniez w 72 tygodniu) oraz po 24 tygodniach od momentu zakonczenia leczenia HCV

Liczba CD4 co 12 tygodni

TSH co 12 tygodni

i Przy leczeniu Peg-IFN i RBV niski poziom wiremii definiowany jestjako iii Pacjenci z dodatnimi autoprzeciwciatami antyLKM i ANA
nizszy niz 400 000 - 500 000 IU/ml. Nie ma wystandaryzowanego wzoru powinni by¢ dalej diagnozowani w kierunku wspotistniejacego
do przeliczania ilosci HCV RNA podanej w kopiach/ml na ilo$¢ podang w autoimmunologicznego zapalenia watroby, zwtaszcza przy wzroscie
1U/ml. Wspétczynnik konwersji waha sie od okoto jednej do pigciu kopii aktywnosci ALT w trakcie leczenia przeciwwirusowego.

HCV RNA na [U/ml.

Do markeréw wioknienia oznaczanych w surowicy zalicza sie APRI,
FIB-4, kwas hialuronowy, Fibrometer, Fibrotest, Fors, Hepascore i
inne wskazniki; ostatnio wykazano, ze bardziej ztozone testy takie jak
Fibrometer, Fibrotest i Hepascore sg przydatniejsze w prognozowaniu
stopnia zaawansowania witdknienia watroby niz proste testy
biochemicznego takie jak APRI, FIB-4 lub Forns.
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Postepowanie z nowozdiagnowowanymi pacjentami z koinfekcjg HIV/HCV

genotyp 1°

Nowozdiagnozowane przewlekte
zakazenie
Infekcja HCV GT 1

Wykonac elastografie dynamiczna i/
lub oznaczenie markeréw w osoczu

i/lub biopsje watroby

[

[
FOF1 0
l

l

F2F3 0

l

Ogolnie, leczenie moze zostac
odroczone. Rozwazy¢ leczenie Peg-
IFN/RBV i inhibitorem proteazy HCV

lub tylko samym Peg-IFN/RBV jesli
niska wiremia HCV, IL28B genotyp

CC, nieobecnos$¢ opornosci na
insuling i duza ilos¢ komérek CD4+.

Leczenie z zastosowaniem Peg-IFN/

RBV i inhibitorem proteazy HCV.

F40

Postepowanie z pacjentami z koinfekcjg HIV-HCV genotyp 1, w zaleznosci

od stanu zwtdknienia watroby i wynikéw wczesniejszego leczenia’

Pierwsze

leczenie

Reaktywacja
zakazenia

Brak

odpowiedzi

Indywidualna
Indywidualna decyzjal .
decyzja potréjna Odroczenie
terapia
Potrojna Potrojna s i)
terapia terapia Odroczenie
Potréjna Potréjna Potréjna
terapia terapia terapia

Dostosowane wedtug: Ingiliz P, Rockstroh J. Liver International 2012;32(8):1194-9.

i Skala Metavir zwtdknienia watroby: FO=brak oznak zwidknienia; F1=
wrotne zwidknienie, brak przegréd; F2= wrotne zwitdknienie, kilka przegrod,

F3=pomostowe zwioknienie, F4=marskos¢.

i Monitorowanie stadium wioknienia raz w roku, najlepiej z wykorzystaniem dwaoch
ustalonych metod. Zastosowanie potrdjne;j terapii, jesli szybki postep widknienia.

Rekomendacje EACS
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Proponowany optymalny czas leczenia pacjentéw HCV/HIV z podwdjng
koinfekcjg HCV, niespetniajgcych niezbednych warunkéw do potrojnej terapii
zawierajgcej bezposrednio dziatajace srodki antywirusowe przeciwko HCV.

| atydz | | 12tydz | | 24tydz | | a8tydz | | 72tydz |
G2/3 24 tygodnie
leczenia (i
> HCV RNA
ujemne
G10/4 48 tygodnie
“|  leczenia
48 tygodnie
= G2/3 leczenia
HCV RNA
ujemne
~>| SpadekHCV | | G1/4 >| 4 dodne
RNA> 2 log,,
L> HCV RNA
dodatnie ] HOV RNA
> >
Spadek HCV
> >

Opis wynikow leczenia P

eg-IFN i ribawiryng

Czas

Poziom RNA HCV

Szybka Odpowiedz Wirusologiczna (RVR)

4 tydzien leczenia

Niewykrywalny (< 50 IU/ml)

Wczesna Odpowiedz Wirusologiczna (EVR)

12 tydzien leczenia

Niewykrywalny (< 50 1U/ml)

Opozniona Odpowiedz Wirusologiczna
(DVR)

12 tydzien leczenia

> 2 log10 zmniejsza sie w poréwnaniu
z poziomem wyjsciowym, ale ciagle jest
wykrywalny

Odpowiedz zerowa

12 tydzien leczenia

> 2 1og10 zmniejsza sie w poréwnaniu
Z poziomem wyj$ciowym

Czesciowy brak odpowiedzi

12 tydzien i 24 tydzien leczenia

> 21og10 zmniejsza sie w 12 tygodniu, ale jest
wykrywalny w 12 tygodniu i w 24

Przedtuzona Odpowiedz Wirusologiczna
(SVR)

24 tygodnie po leczeniu

Niewykrywalny (< 50 IU/ml)

Przetom

Kiedykolwiek w czasie leczenia

Ponowne pojawienie sig RNAHCV w
jakimkolwiek momencie podczas terapii i juz
po pojawieniu sie odpowiedzi wirusologiczne;j

Ponowne pogorszenie sie (Srednie ryzyko)

Koniec leczenia i 24 tydzien po leczeniu

Poziom obecnosci RNA HCV niewykrywalny
na koncu terapii, ale wykrywalny w 24 tygodniu
po terapii

Na podstawie EASL HCV CPG 2011 (www.easl.eu/assets/application/files/d0df9f948c85a72_file.pdf - dostepnych 07/05/2011)

i Kiedy nie ma dostepu do istniejacych bezposrednio dziatajacych i
$rodkéw antywirusowych (DAA) lub kiedy sa wysokie szanse na

wyleczenie, nawet przy stosowaniu podwajnej terapii (korzystny genotyp
IL28B, niska wiremia HCV oraz niezaawansowany stopien zwtdknienia)

Rekomendacje EACS

U pacjentéw z niskim wyjsciowym poziomem wiremii (< 600 000 IU/L) i
minimalnym stopniem zaawansowania widknienia watroby.
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Zastosowanie boceprewiru lub telaprewiru u pacjentéw z koinfekcjg HIV/HCV

Boceprewir (800 mg 3x dz) + Peg-IFN + RBV

Jesli =100 IU/ml, Jesli wykrywalne,
zatrzymac cate leczenie zatrzymac cate leczenie

Poziom RNA HCV

0 4 12 24 48
[ | | | |
Telaprewir (750 mg 3x dz)
+ Peg-IFN + RBV Peg-IFN + RBV
Jesli > 1000 IU/ml, Jesli wykrywalne,
zatrzymac cate leczenie odstawi¢ Peg-IFN/RBV

Poziom RNA HCV

Terapia powinna by¢ zatrzymana, kiedy na jakimkolwiek etapie potwierdzony zostanie wzrost HCV RNA o 1log, nastepujacy
po etapie obnizenia.
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Klasyfikacja i zasady leczenia pacjentow z koinfekcjg HIV i HCV genotypy
2, 3 lub 4, u ktorych nie uzyskano odpowiedzi lub wystapita reaktywacja
zakazenia po wczesniejszych terapiach interferonem

KATEGORIA

Suboptymalne
leczenie

PODGRUPA

* Suboptymalny schemat

* Interferon (monoterapia lub z
rybawiryna)

* Niska dawka rybawiryny

* Krétki czas leczenia

SUGEROWANE POSTEPOWANIE

Ponowne leczenie skojarzone Peg-IFN i rybawiryng w dawce
zaleznej od masy ciata

Dziatania niepozgdane i staba
adherencja

Optymalne wsparcie (SSRI, paracetamol/ NLPZ, poprawa
adherencji, zastosowanie hematopoetycznych czynnikéw
wzrostowych @)

Optymalne leczenie
Z niepowodzeniem
wirusologicznym

Reaktywacja zakazenia (ujemne
HCV RNA na koniec leczenia)

* W przypadku pacjentdéw z genotypem 1, czekac i
monitorowac, jesli poziom zwtdknienia jest niski (FO/1) i jesli
nie ma lub jest staby postep zwtdknienia, w przeciwnym
przypadku, zastosowaé ponowne leczenie przy uzyciu
potrojnej terapii

* W przypadku pacjentdéw z genotypami 2, 3 i 4 z fagodnym
zwtdknieniem, czekac i monitorowac. Jesli nastepuje szybki
rozwoj lub > Srednie zwtdknienie, zastosowac¢ ponowne
leczenie z uzyciem skojarzonej terapii Peg-IFN plus
rybawiryna, w dawce zaleznej od wagi ciata (rozwazy¢ dtuzej
trwajaca terapie)

Niepowodzenie leczenia (nigdy
nie ma niewykrywalnego HCV-
RNA podczas leczenia)

* W przypadku pacjentéw G1 ze zwtdknieniem w skali F3/4
lub z innym stadium wtdknienia i z szybko postepujacym
zwioknieniem, rozwazy¢ leczenie telaprewirem lub
boceprewirem jako elementami potrojnej terapii

+ U pacjentéw niewykazujgcych obnizenia HCV-RNA o 2 log
lub tych, dla ktérych brak danych o obnizeniu poziomu HCV-
RNA podczas pierwszego cyklu potréjnej terapii, zaleca
sie wprowadzenie terapii Peg-IFN i rybawiryna, jesli po 4
tygodniach zanotowano obnizenie poziomu HCV-RNA o 1 log

» W przypadku innych pacjentdw, ostroznie monitorowac
i czekac az nowe leki antywirusowe beda dostepne w
badaniach klinicznych lub zostang zarejestrowane

Dane dotyczace zastosowania hematopoetycznych czynnikow
wzrostowych u pacjentéw z koinfekcjg HIV/HCV jak dotad ograniczajg
sie do poprawy jakosci zycia, wykazano natomiast iz nie majg one
wptywu na skuteczno$¢ leczenia przeciwwirusowego; w Europie
leczenie czynnikami wzrostu nie uzyskato jak dotad oficjalnej akceptacji.

Rekomendacje EACS

160




Schemat postepowania w przypadku ostrych zapaleh watroby
spowodowanych HCV u os6b zakazonych wirusem HIV

Wstepna
prezentacja

Ostrego
zapalenia
watroby typu C

RVR

Negatywna
>

[

Leczenie przez
24 tygodnie

Tydzien 4 . Tydzien 12
Zanikanie 22log,, .
o Poziom RNA
obecno$ciRNA |———» HCV
HCV
<2 i
log,,
Terapia z Pozytywna
wykorzystaniem
PEG-IFN + RBV
Tydzien 4
Poziom RNA
HCV
\ Brak RVR
|
Rozwazy¢
leczenie przez 48
tygodni

W celu
potwierdzenia
stadium
zapalenia,
wykonac nalezy
serie pomiarow
RNAHCV w 48
tygodniu

Wedtug ustalen panelu Europejskiej Sieci Leczenia AIDS (NEAT) na temat ostrego zapalenia watroby typu C. Acute hepatitis C in HIV-infected individuals:
recommendations from the European AIDS Treatment Network (NEAT) consensus conference. AIDS. 2011 Feb 20;25(4):399-409.
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Modyfikacje stylu zycia

Rzucenie
palenia

Krotkie zachecenie pacjenta do rzucenia palenia

Jesli pacjent nadal nie jest przekonany, sprébuj zmotywowaé¢ go poprzez zaprezentowanie pozy-
tywnych efektéw abstynencji nikotynowej — zauwazalnych od razu: wieksze domowe oszczednosci,
poprawa odczuwania réznych smakow, tadniejsza i zdrowsza skéra, zmniejszenie dusznosci oraz
dtugofalowych: zapobieganie POCHP, ChNS, udaru mézgu, nowotwordw ptuc)

Jesli pacjent deklaruje cheé rzucenia palenia, ustal doktadng date, od ktdrej przestaje pali¢ oraz
system nagrod

W razie potrzeby zale¢ zastepcza substytucje nikotynowa (plastry, guma do zucia, spray), varenicline
lub bupropion (uwaga: oba leki moga powodowac zaburzenia o$rodkowego uktadu nerwowego np.
mys$li samobdjcze; bupropion moze wchodzi¢ w interakcje z Pls i NNRTIs)

Rozwaz skierowanie pacjenta do specjalistycznych osrodkéw zajmujacych sie pomocg osobom rzu-
cajacym palenie

Rozwaz z pacjentem mozliwe sytuacje powrotu do natogu, wyttumacz, ze sg one czeste w procesie
odzwyczajania sie od nikotyny, a pomimo czasowych niepowodzen nadal gtéwnym celem, do ktérego
powinno sie dgzy¢ jest catkowita abstynencja

Poradnictwo
dietetyczne

» Modyfikacje dietetyczne nie powinny kolidowa¢ z wymaganiami niezbednymi do prawidtowe;j
absorpcji lekdw antyretrowirusowych

* Dieta powinna by¢ prawidtowo dobrana i dostarcza¢ odpowiednig wartos¢ kaloryczng

 Ogranicz spozywanie ttuszczow nasyconych, cholesterolu i rafinowanych cukréw

« Ogranicz catkowite spozywanie tluszczéw w diecie do < 30%, w tym cholesterolu do < 300 mg/dobe

* Zale¢ zwiekszenie spozywania warzyw, owocow, produktéw bogatych w btonnik

* Zale¢ czeste spozywanie ryb, drobiu (bez skéry) i innego chudego miesa

* Rozwaz konsultacje dietetyka oraz zatozenie cotygodniowego dzienniczka, w ktérym pacjent
zapisywatby wszystkie swoje positki i napoje (celem wykrycia ,pustych” kalorii w diecie)

« Zale¢ unikanie drastycznych diet (,efekt jo-jo”)

* U pacjentéw z zespotem wyniszczenia i dyslipidemia, rozwaz konsultacje dietetyka (na pierwszym
miejscu stawia sie zmniejszenie objaw6éw wyniszczenia)

« Pacjenci z nadwaga i otytoscig powinni by¢ motywowani do zmniejszenia wagi ciata. Nie zaleca
sie diet opartych na gtodéwkach, mogg one zmniejszy¢ odpornosé organizmu. Nalezy réwniez
doktadnie obserwowac pacjentow z niedozywieniem. Prawidtowe BMI: 18,5-24,9; Nadwaga: 25,0-
29,9, Otytosé: > 30,0 kg/m?

» Spozywanie alkoholu powinno by¢ ograniczone do < 20-40 g/dobe Do zmniejszenia lub
catkowitego zaprzestania spozywania alkoholu powinni zosta¢ przekonani pacjenci dotknieci
chorobami watroby, z problemami z adherencja, nieodpowiednim wzrostem liczby komérek CD4 T,
z chorobami nowotworowymi, po przebytej gruzlicy, dotknieci biegunka oraz pacjenci znajdujacy sie
w szczegodlnych warunkach zwigzanych z bardzo wysokim spozywaniem alkoholu.

Promocja
aktywnosci
fizycznej

» Promocja aktywnego stylu zycia w celu zapobiegania otytosci, nadcisnienia tetniczego i cukrzycy

* Zachecaj do umiarkowanej aktywnosci fizycznej (chodzenie po schodach, jazda rowerem lub
spacer do pracy, kolarstwo, ptywanie, piesze wedréwki itp.)

* Raczej powinno sie unika¢ intensywnych ¢wiczen

 Zachecaj do cwiczen sprzyjajacych prawidtowej funkcji uktadu sercowo-naczyniowego (np. 30
minut zwawego marszu > 5 dni w tygodniu)

» Zachecaj do poprawy sity miesniowe;j i elastycznosci stawow

i Oparte na rekomendacjach Amerykanskiej Agencji ds. badan
przesiewowych (US Preventive Services Task Force).
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Interakcje pomiedzy lekami antydepresyjnymi a lekami
antyretrowirusowymi

Oddziatlywania

miedzy lekami ARV Skutki oddziatywan miedzy lekami Zalecenia
EFV AUC sertraliny zmniejszony o 39%
Sertralina miareczkowanie dawki
DRV AUC sertraliny zmniejszony 0 49%
FPV AUC paroksetyny zmniejszony o 50%
Paroksetyna DRV AUC paroksetyny zmniejszony 0 40% | miareczkowanie dawki
RTV moze zwiekszac poziom paroksetyny
Wenlafaksyna RTV moze zwigkszac poziom miareczkowanie dawki
wenlafaksyny
Citalopram RTV moze zwiekszac poziom citalopramu miareczkowanie dawki
Mirtazapina Pls moze zwiekszac poziom mirtazapiny miareczkowanie dawki

Metabolizm lekéw antydepresyjnych (gtéwne szlaki pogrubionym drukiem): Sertralina: CYP 2B6, 2C9, 2C19, 2D6, 3A4
(staby inhibitor CYP 2D6, 3A4); Paroksetyna: CYP 2D6 (inhibitor CYP 2D6); Wenlafaksyna: CYP 2D6, 3A4 (staby inhibitor

CYP 2D6); Citalopram: CYP 2C19, 2D6, 3A4 (staby inhibitor CYP 2D6); Mirtazapina: CYP 2D6, 3A4, 1A2.

Leki antydepresyjne nie modyfikujg poziomu Pls i NNRTIs. Leki antyretrowirusowe moga zmienia¢ stezenie lekéw antyde-
presyjnych. Nie zanotowano oddziatywan miedzy lekami antydepresyjnymi a raltegrawirem. Wenlafaksyna (i w mniejszym
stopniu mirtazapina) mogg powodowaé¢ wydtuzenie QT. Najwieksze ryzyko wydtuzenia QT istnieje u pacjentéw przyjmuja-
cych Pli/lub metadon, ktérzy wymagaja leczenia srodkami antydepresyjnymi.
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Postepowanie diagnostyczne przy podejrzeniu tubulopatii proksymalnej
(proximal renal tubulopathy; PRT)

Wskazania diagnostyczne do
wykonania testu na tubulopatie
proksymalng

Test na proksymalna tubulopatie
nerkowa V), wiaczajac w to

Rozwaz odstawienie Tenofowiru
jesli

« stopniowy spadek eGFR ' & eGFR
<90 & przy wykluczeniu innych
przyczyn i/lub

« potwierdzona hipofosfatemia @
i/lub

* potwierdzony wzrost stosunku
stezenia biatka do kreatyniny w
moczu (UP/C) ()

* niewydolnos¢ nerkowa nawet jesli

« biatkomocz kanalikowy )

+ wydzielanie fosforanéw do krwi i
wydalanie fosforanéw z moczem 9

* glukoza we krwi i glukozuria

« stezenie wodoroweglanéw w
surowicy i pH moczu )

* poziom kwasu moczowego we Krwi
i wydalanie kwasu moczowego z
moczem i)

* potwierdzona proksymalna
tubulopatia nerkowa bez
stwierdzenia innej przyczyny

stabilna (eGFR < 60)

* potas w surowicy i wydalanie
potasu z moczem

eGFR: wspétczynnik przesaczania ktebuszkowego (estimated
glomerular filtration rate), wedtug skroconego wzoru MDRD
(Modification of Diet in Renal Disease)

Potas w surowicy < 0,8 mmol/l lub wedtug lokalnych norm; wzig¢
pod uwage chorobe kosci, zwtaszcza jesli nastepuje wzrost stezenia
fosfatazy alkalicznej w stosunku do pierwotnej wytycznej: pomiar
25(0OH) witamina D, PTH

UP/C w badaniu moczu: spétczynnik biatkomocz/kreatynina (mg/mmol),
okresla biatkomocz catkowity, wtgcznie z biatkomoczem kigbuszkowym
i cewkowym. Albuminuria, wykryta testem pskowym, jest pierwszym
markerem uszkodzenia kiebuszkéw nerkowych, natomiast nie
odzwierciedla uszkodzenia cewek

Nie jest jasne, ktory test lepiej pozwala zdiagnozowac nefrotoksycznosé
tenofowiru. Proksymalna tubulopatia charakteryzuje sie przez:
biatkomocz, hipofosfatemie, hipokalemie, hipourikemie, kwasice
nerkowa, glukozurie z normalnym poziomem glukozy we krwi. Mogg
towarzyszy¢: niewydolno$¢ nerek i poliuria. Najczesciej tylko niektore z
tych objawow moga by¢ obserwowane

Rekomendacje EACS Dodatek

v Testy na biatkomocz kanalikowy obejmujg badanie: poziomu biatka
wigzacego retinol , al- lub B2 - mikroglobuliny, cystatyny C, poziomu
wydalanych do moczu aminokwasow

vi Okreslone ilosciowo jako frakcjonowane wydalanie fosforandw:
(PO4 ey | PO4 oicay) / (Creatinine [ Creatinine,,..) W zwykiej
prébce moczu pobranej rano, na czczo. Odbiegajace od normy > 0,2 (>
0,1 przy poziomie fosforanéw w surowicy < 0,8 mmol/l)

vii Stezenie wodoroweglanéw w surowicy < 21 mmol/l i pH moczu > 5,5
sugerujg kwasice kanalikdw nerkowych

viii Frakcjonowane wydalanie kwasu moczowego: (Kwas moczowy(mocz)/
Kwas moczowy surowica) / (Kreatynina .. / Kreatyninasumw‘ca)) w zwyklej
prébce moczu pobranej rano, na czczo. Odbiegajace od normy > 0,1




Zalecenia dozowania lekow antyretrowirusowych u pacjentow z

niewydolnoscig watroby

Nukleozydowe Inhibitory Odwrotnej Transkryptazy

Abacawir

Wynik w skali Child-Pugh 5-6: 200 mg 2xdz (stosowac roztwor doustny)

Wynik w skali Child-Pugh > 6: Przeciwwskazana

Didanozyna

Przeciwwskazana

Jedli stosowana, bez zmiany dawkowania

Emtrycytabina

Bez zmiany dawkowania

Lamiwudyna Bez zmiany dawkowania
Przeciwwskazana

Stawudyna — : :
Jesli stosowana, bez zmiany dawkowania

Tenofowir Bez zmiany dawkowania

Emtricytabina (FTC) + tenofowir
(TDF)

Bez zmiany dawkowania

Zidowudyna

Zmniejszy¢ dawke o 50 % lub podwoi¢ przerwe miedzy dawkami

Nienukleozydowy inhibitor odwrotnej transkryptazy (non-nucleoside reverse transcriptase

inhibitor)
Delawirdvna Nie ma zalecen dawkowania; stosowac z zachowaniem ostroznosci u
y pacjentéw z zaburzeniami czynnosci watroby
Efawirenz

Efawirenz + emtricytabina (FTC) +
tenofowir (TDF)

Nie ma zalecen dawkowania; stosowac z zachowaniem ostroznosci u
pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci watroby

Etrawiryna

Wynik w skali Child-Pugh < 10: bez zmiany dawkowania

Wynik w skali Child-Pugh > 9: nie ma zalecen dawkowania

Newirapina

Wynik w skali Child-Pugh > 6: niewskazany

Rekomendacje EACS Dodatek
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Inhibitory Proteazy

Wynik w skali Child-Pugh 7-9: 300 mg raz dziennie

Atazanawir Wynik w skali Child-Pugh > 9: nie zalecana

Wzmocnienie ritonawiru nie jest zalecane u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci watroby
(wynik w skali Child-Pugh > 7).

tagodne lub $rednie zaburzenia czynno$ci watroby: bez zmiany dawkowania

Darunawir : — :
Ostre zaburzenia czynnosci watroby: niewskazany

Tylko pacjenci nie leczeni uprzednio inhibitorami proteazy:
Wynik w skali Child-Pugh 5-9: 700 mg 2dz
Wynik w skali Child-Pugh 10-15: 350 mg 2dz

Fosamprenawir Pacjenci leczeni uprzednio inhibitorami proteazy:

Wynik w skali Child-Pugh 5-6: 700 mg 2dz + RTV 100 mg 1xdz
Wynik w skali Child-Pugh 7-9: 450 mg 2dz + RTV 100 mg 1xdz
Wynik w skali Child-Pugh 10-15: 300 mg 2dz + RTV 100 mg 1xdz

Indinawir Niewydolnosci watroby fagodne do $rednich: 600 mg co 8h

Nie ma zalecen dawkowania; stosowac z zachowaniem ostroznosci u pacjentéow z

Lopinawir/ritonawir L .
P zaburzeniami czynnosci watroby

tagodne zaburzenia czynnosci watroby: bez zmiany dawkowania

Nelfinawir -
Srednie do ostrych zaburzen czynnosci watroby: niewskazany
Ritonawir Odniesc¢ sie do zalecen dotyczacych pierwszego leczenia inhibitorami proteazy
tagodne do $rednich zaburzen czynno$ci watroby: stosowaé z zachowaniem ostroznosci
Sakwinawir
Ostre zaburzenia czynnosci watroby: niewskazany
Wynik w skali Child-Pugh < 7: stosowa¢ z zachowaniem ostroznosci
Tipranawir

Wynik w skali Child-Pugh > 6: niewskazany

Inhibitory fuzji

Enfuwirtyd Bez zmiany dawkowania

Antagonista CCR5

Nie ma zalecen dawkowania. U pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci watroby stezenia

R beda prawdopodobnie zwiekszone.

Inhibitory integrazy

Niewydolno$ci watroby tagodne do $rednich: bez zmiany dawkowania Ostra niewydolno$é

ety watroby: niezalecane

Uwaga: Dysfunkcje watroby to dobre wskazanie do terapeutycznego
monitorowania leku (TDM) ale doswiadczenia kliniczne dotyczace
tych zmienionych dawek sg bardzo ograniczone
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Diagnoza i postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne w zespole
watrobowo-nerkowym

Rozwazy¢ obecnosé zespotu nerkowo-watrobowego (HRS) u pacjentéw z marskoscig watroby

i wodobrzuszem oraz przy poziomie kreatyniny >1,5 mg/dl. Jest to diagnostyka wykluczenia -

przed postawieniem diagnozy, nastepujace schorzenia muszg by¢ leczone:

» Sepsa (wszystkie probki pobrane od pacjenta muszg zosta¢ zbadane, aby potwierdzi¢ brak
infekcji)

* Objetos¢ traconych ptynéw (krwawienie, biegunka, nadmierne wydalanie moczu)

« Srodki rozszerzajace naczynia krwiono$ne

* Organiczna niewydolno$¢ nerkowa (opadanie moczu; USG nerek)

Zaprzestanie podawania diuretykéw, a objetosé ptyndw w naczyniach krwiono$nych uzupetniona

np. albuming

Jesli mimo powzietych dziatan, dysfunkcje nerkowe nadal sie utrzymuja, przeprowadzic¢

rozpoznanie w kierunku HRS

Diagnoza

Przeszczep watroby (stopien waznosci w zaleznosci od wyniku MELD). Jesli pacjent jest na liscie
Zalecana terapia | do przeszczepu, wynik MELD powinien by¢ aktualizowany codziennie i przekazywany do centrum

transplantaciji.
100-200 pg podskornie 3xdz
. | Oktreotyd — Cel to wzrost $redniego cisnienia
Srodki zwezajace naczynia tetniczego 0 15 mm HG
Alternatywa krwiono$ne
(terapia + Midodrine 5-15 mg doustnie 3xdz

omostowa i
P ) lub Terlipressin @ | 0,5-2,0 mg dozylnie co 4-6 godz

i dozylna albumina (oba

przez przynajmniej 7 dni) 50-100 g dozylnie 1xdz.
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Leki przeciwmalaryczne w ztozonej ART

Strzatki: wskazujg efekt lekdw antyretrowirusowych na leki przeciwmalaryczne/kluczowy metabolit
nie przewiduje sie znaczgcych oddziatywan klinicznych
potencjalne oddziatywanie (rozwazy¢ leczenie przed podrézg i terapeutyczne monitorowanie leku)

Czerwone: oddziatywania kliniczne, nie stosowac¢ lub stosowac¢ z zachowaniem ostroznosci

CYP 1A2, 2D6, 3A4

Przeciwmalaryczne Wskazania @ NNRTI Pl
) 1
Meflokina (M) PIT ! M moze zredukowac dziatanie
CYP 3A4 inhibitora proteazy (ritonawir do
35 %)
Artemisinins (A) ® 1 1
CY;?II:‘E;“;TJ 2)C 19 T Wzrost A (EFV) lub kluczowego Wzrost A: monitorowac zatrucie
’ ’ metabolitu (NVP) (watroba)
Lumefantrin (L) T
CYP 3A4 ! op
Atowakwon (A) (i !
Proguanil ™ P/T — RTV/ATVILPV zmniejszaja A:
CYP 2C19 rozwazy¢ zwiekszenie dawki
Doksycyklina P = —
Chlorochinina T . .
CYP 3A4, 2D6
T
Chinin @ . l e
CYP 3A4, 2D6 Rozwazy¢ zwiekszenie dawki monitorowac zatrucie (dzwieki w
uszach)
Primakina . .
(PYT Nie dotyczy Nie dotyczy

i P:stosowac¢ profilaktycznie, T: jako terapia
i A i jego kluczowy metabolit, dihydroartemisinin sg sktadnikami

aktywnymi
i Azwigksza poziom ZDV o 35 %

iv Wspétdziatanie z A zalezy od P, a nie jego aktywnego metabolitu;
dlatego prawdopodobnie nie wywotuje skutku na indukcje/hamowanie
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Uzaleznienie od substancji psychoaktywnych

Charakterystyka stosowanych lekoéw w opioidowej terapii zastepczej (OST)

Cecha

Metadon

Buprenorfina

Dawki potrzebne do zapobiegania
wystepowania zespotu abstynencji
w zaleznosci od stopnia
uzaleznienia

Zaleznos¢ liniowa (od 10-300 mg na
dzien)

Zalezno$¢ liniowa tylko dla os6b

Z mniejszym uzaleznieniem
opioidowym — efekt putapowy
(maksymalna dzienna dawka 24 mg)

Oddzialywanie z lekami
atyretrowirusowymi

Stezenia metadonu w osoczu sg zre-
dukowane jesli jest stosowany razem
z nienukleozydowymi inhibitorami
odwrotnej transkryptazy (NNRTI) lub
inhibitorami proteazy (PlIs):

*NVP & EFV: | 40-50%

*ETV: | <10%

* LPV/r: | 50%

* SQV/r, DRVIr, FPVI/r: | 10-25%

* ATV, IDV: | <10%

Stezenia buprenorfiny (B)

i jej aktywnego metabolitu
norbuprenorfinuy w osoczu (N)
sg zredukowane jesli leki te sg
stosowane razem z NNRTIs, a
zwiekszone jesli sg skojarzone z
niektérymi Pls

*NVP & EFV: | do 50% (B) i 70% (N)

* ATVI/r, IDV, SQV/r: 1 50-100%
(B&N)

* DRV/r: 1 50% (N)

* LPV/r: 1 <10% (B&N)

* UWAGA: B zmniejsza ilo$¢ ATV,
jesli wiec stosuje sie B, nalezy
jednoczesnie obowigzkowo
stosowac ritonawir

UWAGA: Zachowac ostroznos¢ przy zespole abstynencii jesli jest on
potaczony z terapig ARV, ktdra obniza stezenie osocza oraz wystepuje ryzyko
zatrucia lekami, jesli takie terapie ARV sg przerwane — odwrotnie jesli terapie

ARV zwiekszajg stezenie osocza

Ryzyko przedawkowania

Nie ma, jesli jest stosowana jako

Tak koformulacja z naloksonem
Powoduje przedtuzenie QT na EKG Tak (zwigzek miedzy dawka a Nie
odpowiedzig) @
Ryzyko zaparcia wysokie wysokie

Rodzaj podawania

Tabletki lub w ptynie

Tabletki stosowane podjezykowo

Ryzyko dalszego zaburzenia
czynnosci u 0so6b z istniejacymi
zaburzeniami watroby

Tak

Tak

i EKG zalecane w przypadku dziennych dawek metadonu
przekraczajgcych 50 mg; szczegdlna ostroznosc jesli rownoczesnie
uzywane sg inne leki, o ktorych wiadomo ze powodujg przedtuzenie
QT (np. niektére Pl takie jak SQV/r albo albuterol lub salbumatol,
amiodaron, amitryptylina, astemizol, chlorochinina, klomipramin i

moksyfloksacyna).
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Postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne w przypadku hiperlaktemii i
kwasicy mleczanowe;

Czynniki ryzyka Profilaktyka / Diagnostyka Objawy
* Zastosowanie ddl > d4T > ZDV * Unikanie kombinacji d4T + ddl * Hiperlaktatemia: niewyjasnione
« Koinfekcja HCV/HBV * Rutynowa kontrola poziomu nudnosci, bol brzucha, o
« Zastosowanie rybawiryny mleczandw w surowicy nie hepatomegalia, wzrost aktywnosci
« Choroby watroby zalecana — nie jest czynnikiem ALT i/lub AST, chudnigcie
« Niska liczba komérek CD4 przepowiadajgcym kwasice . Acidagmia: astenia, dusznosc,
Ciaz mleczanowg arytmia
* Cigza . . ) T .
« Pleé 7enska * Pomiar poziomu m_Ieczanow . Zes_po_l objawéw imitujacy zespot
.. W surowicy, stezenia Guillain-Barré
* Otytos¢ wodoroweglanéw i gazometrii +
pH krwi tetniczej wskazane przy
wystapieniu objawow sugerujacych
hiperlaktatemie
 Doktadny monitoring objawow przy
> 1 czynniku ryzyka
Leczenie
Mleczany w surowicy . . .
(mmoliL) Objawy Proponowane interwencje
>50 Tak/Nie * Wykonaj ponowne badanie celem potwierdzenia wyniku, zmierz pH
tetnicze i okresl stezenie wodoroweglanow @
« Jesli powtérzony wynik jest taki sam jak poprzedni, wyklucz inne
przyczyny
- Tetnicze pH | lub wodoroweglany | : Odstaw NRTIs
- Tetnicze pH i/lub wodoroweglany w normie: Rozwaz zmiane terapii
na NRTI o niskim ryzyku hiperlaktatemii, nastepnie uwaznie monitoruj
pacjenta LUB odstaw NRTIs
2-5 Tak Wyklucz inne przyczyny; jesli etiologia nieznana: uwaznie monitoruj
pacjenta LUB rozwaz zmiane terapii na NRTI o niskim ryzyku
hiperlaktatemii, LUB odstaw NRTI
2-5 Nie Powtorz badanie
Jesli podobny wynik: uwaznie monitoruj pacjenta
<2 Brak dziatan

Leczenie kwasicy mleczanowej (niezaleznie od poziomu mleczanéw w surowicy)

Hospitalizacja pacjenta. Odstaw NRTIs. Zapewnij dozylnie nawodnienie. Mozna zastosowac¢ uzupetienie witamin (witaminy
z grupy B 4 ml 2xdz, ryboflawina 20 mg 2xdz, tiamina 100 mg 2xdz; L-karnityna 1000 mg 2xdz), chociaz nie dowiedziono
ich korzystnego dziatania

i Kwasica mleczanowa wystepuje rzadko, ale jest stanem zagrazajacym
zyciu, przebiegajacym zazwyczaj objawowo; wysokie ryzyko przy
poziomie mleczandw w surowicy > 5 a zwtaszcza > 10 mmol/L.
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Skala Lawtona (IADL - Ocena Ztozonych Czynnosci Zyciowych)

A. Zdolnos¢ uzywania telefonu

1. Postuguje sie telefonem z wtasnej inicjatywy; szuka i wybiera numery, itd. 1

2. Wybiera kilka dobrze znanych numeréw 1

3.  Odpowiada na telefony, ale nie wybiera numeréw 1

4. W ogdle nie uzywa telefonu 0
B. Zakupy

1. Samodzielnie zajmuje sie robieniem wszystkich potrzebnych zakupéw 1

2. Robi samodzielnie niewielkie zakupy 0
3.  Zawsze podczas robienia zakupéw musi mie¢ osobe towarzyszacag 0
4. Zupetnie niezdolny do robienia zakupoéw 0

C. Gotowanie

1. Samodzielnie planuje, przygotowuje i podaje odpowiednie dania 1

2. Przygotowuje odpowiednie dania, jesli dostarczy mu sie sktadniki 0

3. Podgrzewa i podaje przygotowane jedzenie lub przygotowuje jedzenie, ale nie utrzymuje odpowiedniej 0
diety

4.  Musi mie¢ przygotowane i podane jedzenie 0

D. Obowiazki domowe

1. Dba o dom samodzielnie lub z pomoca od czasu do czasu (np. pomoc w ciezkich obowigzkach 1
domowych)
2. Wykonuje lekkie, codzienne obowigzki domowe jak mycie naczyn, Scielenie t6zka 1
3. Wykonuje lekkie, codzienne obowigzki domowe, ale nie potrafi utrzymaé nalezytej czystosci 1
4 Potrzebuje pomocy do wykonywania wszystkich obowigzkéw domowych 1
5. Nie uczestniczy w zadnych domowych obowigzkach 0
E. Pranie
1. Samodzielnie pierze swoje rzeczy 1
2.  Pierze mate rzeczy typu skarpety, itp. 1
3. Cate pranie musi by¢ zrobione przez kogos innego 0

F. Poruszanie sie transportem publicznym

1. Samodzielnie podrézuje transportem publicznym lub prowadzi swéj samochdéd 1
2. Organizuje swoje podréze taksdwka, ale nie korzysta z innego transportu publicznego 1
3. Podrézuje transportem publicznym, jesli towarzyszy mu jakas druga osoba 1
4.  Ograniczone przemieszczanie sie taksowka lub transportem publicznym nawet z osobg towarzyszacg 0
5. Nie podrézuje w ogole 0
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G. Odpowiedzialnosé w braniu lekow

1. Samodzielnie bierze leki i poprawnie je dawkuje w odpowiednim czasie 1
2. Jestw stanie sam brac leki, jesli zostang one przygotowane w oddzielnych pojemnikach 0
3. Nie jest w stanie sam zadbac¢ o branie lekéw 0

H. Zdolnos¢ do zarzadzania swoimi pieniedzmi

1. Samodzielnie zarzgdza swoimi pieniedzmi (utrzymuje budzet, wypisuje czeki, ptaci czynsz i rachunki, 1
chodzi do banku), zbiera i uktada zaswiadczenia o dochodach

2.  Zarzadza codziennymi wydatkami, ale potrzebuje pomocy w zarzgdzaniu kontem bankowym i duzymi 1
wydatkami itp.

3. Niezdolny do zarzadzania pieniedzmi 0

Zrédto: Lawton MP, Brody EM. Assessment of older people: self-maintaining and instrumental activities of daily living. Gerontologist. 1969;9(3):179-186.

Dodatkowe pytania dotyczace pracy zawodowej

I.  Niezdolny do catosciowego wykonywania pracy zawodowej (nie zwigzane z medycznymi objawami) 0

Zmniejszona efektywnos¢ i produktywnosé lub czestsze popetnianie btedow lub napotykanie wiekszych
L. trudnosci podczas wykonywania pracy zawodowej lub konieczno$é wtozenia wiekszego wysitku w 0
wykonanie teych samych czynno$ci

Wynik (CALKOWITY): Jesli pacjent otrzyma wynik 0 dla przynajmniej dwdch w powyzszych zadan (A-L), jest on wtedy
uwazany za niezdolnego do normalnego funkcjonowania

Zrédto: Antinori A, Arendt G, Becker JT, et al. Updated research nosology for HIV-associated neurocognitive disorders. Neurology. 2007 Oct
30;69(18):1789-99.
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Postepowanie z pacjentami zakazonymi HIV z marskoscig watroby

Postepowanie w przypadku hiponatremii Opracowanie strategii w przypadku encefalopatii
hiperwolemicznej watrobowej

1 Ograniczenie ptynéw do 1000-1500 ml/dzien Postepowanie |dentyfikacja i leczenie przy wystepowaniu
2 Jesli ograniczenie ptynéw nie przynosi efektéw, mozna | ogélne czynnikow przyspieszajacych chorobe

poda¢ doustnie tolwaptan. Poczatkowe podawanie (krwawienie z przewodu pokarmowego,

powinno sie odbywaé w szpitalu w dawce 15 mg/dzien. infekcja, wczesno-nerkowa azotemia,

Ta dawka powinna byé podawana przez kilka pierwszych zaparcie, branie srodkow uspokajajacych)

dni, a nastepnie dawka powinna zosta¢ zmiareczkowana W przypadku ostrej encefalopatii

do 30 i 60 mg/dzien az do uzyskania normalnych watrobowej mozna rozwazy¢

wartosci sodu w surowicy krétkoczasowe (< 72 godz) zmniejszenie
3 Stezenie sodu w surowicy powinno by¢ scisle ilosci biatka

monitorowane, szczegolnie podczas pierwszych dni
leczenia i zawsze wtedy kiedy dawka lekéw zostaje
zwiekszona lub zachodzag zmiany w sytuacji klinicznej
pacjenta

4 Szybkie zwiekszenie stezenia sodu w surowicy (wieksze
niz 8 mmol/dzien) powinno by¢ unikane, aby zapobiec
potencjalnemu wystgpieniu syndromu osmotycznej
demielinizacji

5 Pacjenci moga zosta¢ wypisani, jesli poziom sodu w
surowicy zostanie ustabilizowany i jesli nie ma potrzeby
dalszego zwiekszania dawki leku

6 Nalezy unikac leczenia lekami, ktére sg silnymi
inhibitorami lub wzmacniaczami CYP3A

7 Czas trwania terapii tolwapanem nie jest znany, jako ze
jego skutecznosc¢ i bezpieczenstwo stosowania sa tylko
znane na podstawie krétkotrwatych badan (1 miesiac)

Specyficzna U pacjentéw niezdolnych do doustnego

terapia brania laktulozy, moze ona by¢ podawana
przez wlew (300 cm*w 1 [ wody) lub
Laktuloza 30cm? doustnie co 1-2 godz
az do usuniecia z jelit, a nastepnie
dostosowaé dawkowanie (zwykle 15-30
cm? doustnie 2xdz) tak aby otrzymac 2-3
uformowanych stolcow na dzien
Laktuloza moze by¢ podawana
nieprzerwanie w momencie kiedy czynniki
przyspieszajgce chorobe zostang
rozpoznane i usuniete

Strategia postepowania w nieskomplikowanych wodobrzuszach

Postepowanie | °Leczy¢ wodobrzusza kiedy inne schorzenia zostaty wyleczone

ogolne « Unikaé niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ)

+ Norfloksacyna profilaktycznie (400 mg doustnie, 1xdz) u pacjentéw z 1) wodobrzuszem i
poziomem biatka < 1,5 gl/dl, 2) zaburzeniami czynnosci nerkowych (poziom kreatyniny w surowicy
1,2 mg/dl, poziom azotu mocznika we krwi 25 mg/d| 3) poziom sodu w surowicy 130mE g/l), lub
4) ostra niewydolnos¢ watroby (wynik w skali Child Pugh 9 punktéw przy poziomie bilirubiny w
surowicy 3 mg/dl)

Postepowanie | < Ograniczenie soli 1-2 g/dzien

specyficzne » Zawiesic¢ ograniczenie jesli niski poziom w zwigzku z niedostatecznym odzywianiem

» Duza objeto$¢ paracentezy jako poczatkowa terapia tylko u pacjentéw z ostrym wodobrzuszem
» Podawa¢ dozylnie albumine (6-8 g/l usunietych po naktuciu ptynéw)

Dalsze * Dostosowanie dawki lekow moczopednych powinno sie odbywac co 4-7 dni

postepowanie | - Pacjenci powinni by¢ wazeni co najmniej raz w tygodniu i badani na poziom azotu mocznikowego

i cele we krwi, kreatynine, a elektrolity powinny by¢ mierzone co 1-2 tygodnie kiedy dawka jest
dostosowywana

» Podwojne dawkowanie lekow moczopednych jesli: Spadek ciezaru ciata < 2 kg na tydzien i BUN
(azot mocznikowy we krwi); kreatynina i elektrolity stabilne

» Zmniejszenie o potowe dawki lekéw moczopednych lub przerwanie ich podawania jesli:
Spadek ciezaru ciata = 0,5 kg/dzien lub jesli zauwazono odchylenia od normy poziomu azotu
mocznikowego we krwi, kreatyniny lub elektrolitow

* Maksymalna dawka diuretykéw w postaci spironolaktonu (400 mg 1xdz) i furosemidu (160 mg
1xdz)
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Diagnoza i postepowanie w przypadku bakteryjnego, spontanicznie zachodzacego zapalenia
otrzewnej (SBP)

Diagnoza Rozwazy¢ SBP i wykonaé diagnoze paracentezy jesli:

- Symptomy (bdl brzucha, goraczka, dreszcze)

- Pacjent jest na sali nagtych przypadkoéw lub przyjety do szpitala

- Pogarszajace sie funkcjonowanie nerek lub encefalopatia
Obecnos¢ bakteryjnego, spontanicznie zachodzacego zapalenia otrzewnej (SBP) stwierdza sie,
jesliilos¢ polimorfojadrowych leukocytéw (PMN) w ptynie uzyskanym w wodobrzuszu wynosi
> 250 komorek/pl (jesli ptyn zmieszany jest z krwig, wowczas nalezy odja¢ 1 x PMN na 250
erytrocytow pl)

Postepowanie Podczas aktywnej infekcji unika¢ terapeutycznej parentezy

ogolne Dozylnie albumina (1 g/kg ciezaru ciata) jesli poziom azotu mocznikowego we krwi > 30 mg/dl,
kreatynina > 1 mg/dl, bilirubina > 4 mg/d|,

Powtdrzy¢ 3 dnia, jesli nadal wystepujg zaburzenia funkcjonowania nerek

Unika¢ aminoglikozydow

Postepowanie | Cefotaksim (2 g dozylnie co 12 godz) lub
specyficzne Ceftriakson (2 g co 24 godz) lub
Ampicylina/sulbaktam (2 g/1g dozylnie co 6 godz)

Obserwacja Kontynuowac terapie przez 7 dni

Powtdrzy¢ diagnoze paracentezy 2-go dnia

Jesli liczba leukocytéw PMN w wodobrzuszu zmniejszy sie o co najmniej 25 % 2-go dnia,
terapia dozylna moze zosta¢ zastapiona terapig doustng (chinolony takie jak ciprofloksacyna lub
levofloksacyna 250 mg doustnie 2xdz) aby dokonczy¢ 7-niowa terapie
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* Fields-Gardner C and Campa A; J Am Diet Assoc. 2010 Jul;110(7):1105-19.

* Seagle HM et al. J Am Diet Assoc. 2009 Feb;109(2):330-46.

Profilaktyka ChSN

* PILL Collaborative Group. PloS ONE May 2011; 6(5):e19857
* Friis-Mgller et al. Eur J Cardiovasc Prev Rehabil. 2010 Oct;17(5):491-501.
* Nilsson. N Engl J Med 2010 Apr 29;362(17):1628-30

Nadcisnienie tetnicze: postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne

+ Sever P. J Renin Angiotensin Aldosterone Syst. 2006 Jun;7(2):61-3.

* Lima et al. Atherosclerosis. 2009 May;204(1):229-32.

* Worm et al. Diabetes Care. 2009 Mar;32(3):474-80

* NICE clinical guideline 127 — Hypertension: clinical management of primary hypertension in adults. August 2011.
www.hice.orgd.uk/quidance/CG127

Cukrzyca typu 2: postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne

» www.easd.org
+ www.who.int/diabetes/publications
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Dyslipidemia: leczenie

* Aberg. Endocrinol Metab Clin North Am. 2009 Mar;38(1):207-22.
* Ray. Cardiol Rev. 2009 Jan-Feb;17(1):44-7.
* Kotler. J Acquir Immune Defic Syndr. 2008 Sep 1;49 Suppl 2:S79-85.

« ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias. Grupa Robocza Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego oraz Europejskiego Towarzystwa Atherosklerozy do spraw postepowania w przypadku dyslipidemii.
Autorzy: Sktad Grupy Roboczej. European Heart Journal (2011) 32, 1769-1818 (doi:10.1093/eurheart/ehr158).

* Leczenie osteoporozy i niedoboru witaminy D.

« Womack JA et al. PLoS One. 2011 Feb 16;6(2):e17217.

* Overton ET and Yin MT. Curr Infect Dis Rep. 2011 Feb;13(1):83-93.

* McComsey GA et al. Clin Infect Dis. 2010 Oct 15;51(8):937-46. Review.
* Arora S et al. J Curr Osteoporos Rep. 2010 Dec;8(4):219-26. Review.

Zaburzenia depresyjne: postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne

* Pence BW et al. J Acquir Immune Defic Syndr 2007; 44:159.

* Mann JJ. N Engl J Med 2005; 353:1819.

» Mitchell AJ. Lancet 2006; 367:2041.

* NICE. Depression: management of depression in primary and secondary care. Clinical Guideline 23. London:
National Institute for Clinical Excellence 2004.

* Thompson A et al. Clin Infect Dis 2006; 42:1305.

Choroby watroby

+ Cardenas and Ginés. Gut 2011;60:412-421
+ Jelic & Sotiropoulos. Annals of Oncology 21 (Supplement 5): v59-v64, 2010
» Dong and Saab. Gastroenterology & Hepatology. March 2009: 5(3):191-197

Hiperlaktatemia: profilaktyka i postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne

* Van Griensven. Clin Inf Dis. 2007 Aug 15;45(4):514-7.
» Stead et al. Antivir Ther. 2008;13(7):937-43.
* Arenas-Pinto et al. Sex Transm Infect. 2003 Aug;79(4):340-3.

Skrining w kierunku nefrotoksycznosci Tenofowiru

* Alsauskas et al. Expert Opin. Pharmacother. 2011 12(5):691-704
» James et al. Lancet 2010; 375:1296-309
* Mocroft et al. AIDS 2010, Jul 17;24(11):1667-78

Lipodystrofia: profilaktyka i postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne

+ Calmy et al. Antivir Ther. 2009;14(2):165-79.
» Wohl et al. J Acquir Immune Defic Syndr. 2008 49 Suppl 2:593-S100.
» Guaraldi et al. AIDS 2011, Jan 2;25(1):1-12

Zaburzenia neuropoznawcze: postepowanie diagnostyczno-terapeutyczne

* Heaton et al. Neurology 2010; 75;2087

+ Samioni et al. AIDS 2010, 24:1243-1250

* McArthur and Brew. AIDS 2010, 24:1367-1370

« Schouten et al. AIDS 2011, 25:561-575

* Letendre et al. Anti-Inflammatory & Anti-Allergy Agents in Medicinal Chemistry, 2009, 8:169-183

Uzaleznienie od substancji psychoaktywnych

* Strang et al. BMJ 2010;341:¢4851
* Metha et al. J Infect Dis 2011 Mar 1;203(5):587-94
* Wedam et al. Arch Intern Med. 2007;167(22):2469-2475

Dysfunkcje seksualne

* Hatzimouratidis K et al. European Association of Urology. Eur Urol. 2010;57:804—14. (Lacze do www.uroweb.org/

fileadmin/tx_eauguidelines/2010/Trans/2010_Guidelines_on_Male_Sexual_Dysfunction.pdf)

» Montorsi F et al. J Sex Med. 2010;7:3572-3588. (Lacze do www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21040491)

 Fakoya A, Lamba H, Mackie N, et al. British HIV Association, BASHH and FSRH guidelines for the management of
the sexual and reproductive health of people living with HIV infection 2008. HIV Med. 2008;9:681-720. (Lacze do
www.bhiva.org/documents/Guidelines/Sexual%20health/Sexual-reproductive-health.pdf)
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Konflikt interesow

Czlonkowie panelu ekspertéw, wymienieni
ponizej, nie wnoszg zadnych sprzecznosci
interesow:

Czlonkowie panelu ekspertéw, wymienieni
ponizej, ztozyli sprawozdanie dotyczace
otrzymanego wsparcia:

+ Sanjay Bhagani

* Mark Bower

+ Raffaele Bruno

* Nathan Clumeck

» Simon Collins

* Juliet Compston

* Antonella d’Arminio Monforte
» Stéphane De Wit

* Nikos Dedes

* Christoph Fux

» Jose Gatell

* Giovanni Guaraldi
* Maxime Journiac

» Karine Lacombe

» Jens D. Lundgren
» Esteban Martinez
» Socrates Papapoulos
* Lars Peters

* Neil Poulter

* Anton Pozniak

* Massimo Puoti

* Francois Raffi

* Vicente Soriano

¢ Cristina Tural
 Alessandra Vigano
* Alan Winston

+ Jose Arribas

» Manuel Battegay

» Georg Behrens
 Paola Cinque

* Gilbert Deray

* Renaud du Pasquier
* Diego Garcia

* Anna Maria Geretti
* Christine Katlama
+ Patrick Mallon

+ Stefan Mauss

* Peter Reiss

+ Jurgen Rockstroh
* lan Williams

Deklaracja sprzecznosci intereséw dostarczona przez panel
ekspertéw moze by¢ udostepniona do konsultacji po wysta-

niu prosby na nastepujacy adres: info@eacsparis.org
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