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HIV (human immunodeficiency virus) encefalopatie a progresivni multifokalni leukoencefalopatie (PML) patfi mezi progresivni onemocné-
ni centralniho nervového systému u pacientl s AIDS. U HIV encefalopatie je podkladem onemocnéni infekce centralni nervové soustavy
virem HIV a u PML jako hlavni pfi€ina reaktivace latentni papovavirové infekce (JC virus). Odhaduje se, ze HIV encefalopatii je postizeno
v pribéhu AIDS cca 5-19% pacienti a PML cca 2-5% pacienti. Tato onemocnéni se souhrnné vyznacuji progredujicim neurologickym
deficitem (u HIV encefalopatie spiSe symetricky vyjadfenym, u PML Ize najit fokalni neurologicky asymetricky deficit), na magnetické re-
zonanci jsou nachazena hyperintenzni loziska v T2W (u PML charakteristicky multifokalni, u HIV encefalopatie charakteristicky difuzné
splyvava), laboratorné je nachazena leukopenie, v likvoru obraz serézniho zanétu. Autofi prezentuji vedle pfehledu z literatury kazuistiku
32leté Zeny, u které vedl souhrn klinického obrazu, laboratornich a zobrazovacich metod k diagnéze AIDS.
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HIV/AIDS

Zacatek medicinské historie AIDS spada do roku
1981, kdy byl poprvé popséan ve Spojenych statech
americkych. Nejprve se mluvi o tzv. GRID (gay-re-
lated immune deficiency), poté o ,Nemoci ¢tyf H* (ho-
mosexualové, pfistéhovalci z Haiti, uzivatelé heroinu,
hemofilici) a nasledné je onemocnéni pojmenovano
jiz nastalo na AIDS (acquired immunodeficiency syn-
drome). V r. 1983 (téméf soubézné ve Francii a USA)
je detekovan pavodce nemoci. Nejprve je oznacen ja-
ko LAV (lymphadenopathy associated virus), pozdéji
jako HIV. V1. 1986 je izolovan dalsi virus a oznacen ja-
ko HIV 2. HIV se fadi do ¢eledi Retroviridae, rodu Len-
tivirus, jeho hlavni slozky jsou fosfolipidovy obal, nuk-
leoid (RNA) a enzym reverzni transkriptaza. HIV po-
stihuje burky imunitniho systému, pfedevsim ty, kte-
ré nesou receptor CD 4+, ale infikuje také bunky ji-
nych systéma, véetné nervového. HIV 1 (vyskytujici
Sse u nas) je znacné plasticky, snadno podiéha mu-
tacim, déli se na fadu dalSich subtypl (rozliSeni po-
moci povrchovych glykoproteind) (5, 15, 18).

Za 2-8 tydnl po expozici vznika (asi u poloviny
infikovanych) akutni HIV infekce (primoinfekce), ktera
muze mit obraz celkového virového zanétu (influen-
za-like syndrom), nebo miize vzacné probéhnout pod
obrazem akutniho neurologického onemocnéni (se-
rézni meningitis, encephalitis, myelitis, polyradikulo-
neuritis). Typické je, ze tato faze odezniva spontanné.
Nastava obdobi latence — obdobi bezpfiznakové, ne-
bo mliZe akutni infekce pfejit v perzistujici genera-
lizovanou lymfadenopatii. (Odhaduje se, ze obdobi
latence mlZe trvat az 15 let.) V dobé, kdy se snizi
pocet CD 4+ lymfocytl pod 500/ul, pfechazi nemoc
do obdobi symptomatické HIV infekce, které je cha-
rakterizovano ¢astym vyskytem ,malych oportunnich
infekci® (napf. recidivujici herpes zoster, kandidéza
dutiny ustni, recidivuijici infekce cest dychacich, kan-
didova vulvovaginitis). V dal$im klinickém pribéhu je
nutno pocitat s nastupem tzv. ,velkych oportunnich
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infekci“ a nékterymi nadory (napf. pneumocystova
pneumonie, toxoplazmova encefalitida, infekce My-
kobacterium turerculosis, Kaposiho sarkom, ma-
ligni lymfomy). Tyto onemocnéni indikuji zafazeni ne-
mocného do stadia rozvinutého AIDS (5, 15, 18).

V Ceské republice (obéané Ceské republiky +
tzv. rezidenti — osoby jiné narodnosti s dlouhodobym
pobytem v CR) bylo k 30/6/2005 evidovano 776 HIV
pozitivnich osob. Navic je v CR evidovano 224 ci-
zinci (mimo podet obéanti CR a tzv. rezident) in-
fikovanych virem HIV. Celkem je tedy u nas re-
gistrovano 1000 HIV pozitivnich. Celkové na svété
k 31/12/2004 je 39,4 miliond HIV infikovanych, 4,9
milion se infikovalo v r. 2004 a 3,1 milionti na AIDS
vr. 2004 zemfielo (5, 18).

HIV encefalopatie

U velké &asti pacientd s AIDS dochézi v pribé-
hu onemocnéni k postizeni centralniho nervového
systému. Nékteré préace, které hodnoti autoptické
nélezy udavaji, Ze az 85% pacientli s klinicky roz-
vinutym AIDS ma postizeni CNS nejriznéjsi eti-
ologie (12). Priblizné u 5-19% pacient( s AIDS je di-
agnostikovana HIV encefalopatie (7, 11, 12, 19). Ja-
ko synonyma jsou €asto pouzivany terminy AIDS
dementia complex, HIV-associated cognitive motor
complex, AIDS related dementia.

Klinicky se jednd o subakutné progresivni po-
stizeni kognitivnich, behavioralnich a motorickych
funkei (z tohoto divodu je pouzivano slovo ,com-
plex“) s pfezitim v fadu mésicl az let (median preziti
1-4 roky v zavislosti na terapii) (7). Jako nejcastéjsi
pocateéni symptomy jsou uvadény poruchy paméti,
koncentrace, zpomalené psychomotorické tempo.
U poloviny pacient(i véak mohou pfedchazet poru-
chy motoriky ¢i behaviordini poruchy (13). V priibé-
hu se rozvine subkortikalni demence, postizeni mo-
torickych funkci (porucha chlze, extrapyramidové
a cerebellarni pfiznaky, pyramidové iritaéni jevy),
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autonomni pfiznaky (inkontinence, impotence) (13).
Stran postizeni motoriky neni typicka lateralizace €i
asymetrie v neurologickém obraze. Pacienti Casto
kon¢i v mutizmu, s rozvratem osobnosti, paraplegi
a inkontinenci. V nékterych pfipadech je pozorovan
myoklonus (13).

HIV encefalopatie je zplsobena infekci makrofa-
gt/mononukleard a mikroglie virem HIV (zde je po-
zorovana vysoka replikace viru) (13). Malo frekventné
jsou postizeny oligodendrocyty, astrocyty (19). Po-
stizend je pfedevsim bilda hmota a subkortikalni ob-
last, relativné uSetfen je kortex (13). Histopatologicky
se rozliSuji dva typy HIV encefalopatie: 1/ Progressive
diffuse leukoencephalopathy, ktera je charakterizo-
vana difuzni ztratou myelinu supra a infratentoriding,
s ojedinélymi ,multinucleated giant cells“ a s malou i
z&dnou zénétlivou reakci, 2/ Multinucleated giant cell
encephalitis, pro kterou je charakteristicka kumulace
,multinucleated giant cells", dobfe vyjadiena zanétliva
reakce a fokaini nekrdzy (12). V nékolika malo pfipa-
dech se tyto charakteristiky mohou pfekryvat (12).

Na MRI jsou v T2W nachazeny hyperintenzni lo-
Ziska v bilé hmoté hemisfér, méné Casto v oblasti ba-
zéInich ganglii, v kmeni mozkovém a mozecku (19).
Zddraznhovany jsou Casté nalezy atrofie mozku a po-
stizeni splenium corporis callosi (4, 19). Léze jsou
charakteristicky bilateralni, symetrické, difuzné sply-
vavé (19). Mohou vSak byt i lokalizovany unilaterainé
a byt asymetrické, pak zvlasté v pocatku onemocné-
ni je nékdy tézké rozlisit HIV encefalopatii od napf.
progresivni multifokdlni leukoencefalopatie (viz ni-
ze) (19). Nejsou znamky expanzivniho chovani Ié-
zi, neni patrny edém a postkontrastni enhancement.
CT korelatem jsou hypodenzni loziska v bilé hmoté
bez projevil expanze, edému a bez postkontrastniho
enhancement. CT je vSeobecné méné vytézné pfi
srovnani s MR vysetfenim (19).

Laboratorné je pokles CD 4+ lymfocytli pod
200/ul, v cerebrospinalnim likvoru byva pleocy-
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tdza, elevovana celkova bilkovina a syntéza oli-
goklondlnich pést.

Progresivni multifokdlni
leukoencefalopatie

Dalsi moznou formou neurologického postizeni
u AIDS je progresivni multifokalni leukoencefalopa-
tie (PML). Tato Klinicka jednotka byla plivodné po-
psana u nemocnych s lymfoproliferativnim onemoc-
nénim v r. 1958 (1) a vSeobecné se vyskytuje u imu-
nokompromitovanych nemocnych. Jedna se fatalni
onemocnéni CNS, jehoz patogenetickou podstatou
je multifokalni demyelinizaéni postizeni bilé hmoty.
Vyskytuje se zhruba u 2-5 % pacientd s klinicky roz-
vinutym AIDS (2, 8, 12, 16).

Klinicky se jednd o rychle progredujici one-
mocnéni s medianem pfeziti ve chvili stanoveni di-
agndzy zhruba 6 mésicl (2). Jako nejcastéjsi a za-
roven inicidlni symptomy PML jsou v literatufe uva-
dény: centralni paréza koncetin, kognitivni porucha,
porucha chlize, dysartrie a cefalea (2). V klinickém
nalezu lze nalést fokalni asymetrické neurologické
pfiznaky (8, 16).

Etiologicky je vznik loZisek zplisoben zménami
pfi reaktivaci latentni papovavirové infekce (JC vi-
rus) na podkladé prolongovaného imunodeficitu.
Histologicky je typickym nalezem demyelinizace
s uSetfenim axon(, zvy$eny pocet aktivovanych as-
trocytl, zménéné oligodendrocyty s deformovanymi
jadry a se zménou chromatinu, nepfitomnost nekro-
zy a akutniho zanétu, v oligodendroglii Ize prokazat
masivné pfitomnost JC viru (8, 10).

MR mozku je pro detekci Iézi senzitivnéjsi nez
CT mozku. Léze jsou na MR umistény nejvice supra-
tentoridlné, méné Casto zéroven infratentorialng, vy-
hradné infratentoridiné jen cca ve étvrtiné piipadu
(2). Postizena je nejvice bila hmota subkortikalng,
centrum semiovale, dale byvaji léze v oblasti ba-
zélnich ganglii, kmene mozkového, v mozecku. Jen
ob&asné byva patrna atrofie mozku. Lokalizace je
pfevazné frontéini a parieto-okcipitalni, 1éze jsou vi-
ceCetné, neohrani¢ené, hyposignaini v T1 a hyper-
signalni v T2 vazeni. Postkontrastni enhancement
byva pozorovan dle nékterych zdroji vzécné a po-
kud je pfitomen, tak typicky pouze velmi slabé a na
periferii jen nékterych 1ézi (2), jini autofi pfitomnost
enhancement neguji (8). Neni patrny edém a expan-
zivni chovani. Na CT odpovidd Iézim nehomogenné
solitarné ¢i viceCetné snizend denzita az charakteru
malacie (nékdy je tézké odlidit viceCetné postische-
mické zmény) (3).

Laboratorné likvorologické vySetfeni prokazuje
u vétSiny pfipadd oligocytézu, u cca 1/3 pacientl
byva zjisténa mononukledrni pleocytéza (spise de-
sitky nez stovky bunék na 1 pl). Celkova bilkovina
je pfiblizné u poloviny pfipadd normalni, cca 1/4
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pacientt ma celkovou bilkovinu vy$si nez 1g/l (2).
V likvoru Ize metodou PCR prokazat JC virus, ktery
diagnézu PML vyrazné podporuje. V krevnich tes-
tech je v dobé stanoveni diagnézy PML ve vétsiné
pfipadi pokles CD 4 lymfocytd pod 200 na 1l (2,
16).

Kazuistika

V €ervnu r. 2005 jsme pfijali na Neurologickou
kliniku FN u svaté Anny v Brné 32letou Zenu k doSet-
feni poruchy chiize, slabosti a neobratnosti dolnich
koncetin. Pfiznaky postupné progredovaly 4 mési-
ce. Ddle pfi pfijmu pacientka udavala intermitentni
bolesti kycelnich kloub(, dalsi senzitivni pozitivni
symptomy udany nebyly. Rodinnd, pracovni, so-
cidlni a osobni anamnéza byla bez pozoruhodnos-
ti, pacientka byla dlouhodobé bez pravidelné far-
makoterapie. V pfedchorobi byla anamnéza hos-
pitalizace pfed 2 roky pro meningitis na cizim pra-
covisti v zahranic¢i a dlouhodobé intermitentné uda-
vala subfebrilie a cefaleu. V pfedhospitalizaéni fa-
zi bylo provedeno CT mozku s kontrastni latkou,
kde byla popsana hypodenzita pfi dorzalnim okraji
levého frontalniho rohu postranni komory, bez ex-
panzivnich projevd. V objektivnim neurologickém
nalezu byl kvadrupyramidovy syndrom s akcentaci
na dolnich koncetinach, kde byla lehka paraparéza,
na hornich koncetinach byly jen iritaéni symptomy,
bez zjevné parézy. Chlze byla spasticko-paretic-
kého typu, hlavové nervy, €iti bylo bez alterace, pa-
cientka byla lucidni, orientovand, meningealni jevy
nebyly vyjadfeny, ostatni objektivni nalez byl taktéz
v normé. Za hospitalizace byla pacientka afebrilni,
jen 1x byla naméfena teplota 37,2 °C. V laborator-
nim nélezu byla ndpadné anémie (hemoglobin 10,8
g/dl, hematokrit 32,20 %), leukopenie se zménami
v diferenciélnim obraze (leukocyty celkem 2,9 x 10
na 9/ z toho segmenty 56 %, tycky 4 %, lymfocyty
23%, monocyty 9%, eosinofily 5%, basofily 2 %,
myelocyty 1%), vysoka sedimentace (94/102 mm).
CRP byl v normé, fibrinogen lehce vy3si (4,4 g/l).
V dalSich laboratofich je negativni ASLO, revma-
toidni faktor, nékolikandsobné jsou zvySeny cir-
kulujici imunokomplexy. Hematologické konzilium
hodnoti tyto zmény jako sekundarni pfi zanétu ne-
bo virdze. V provedené lumbalini punkci byla patrna
lehka mononuklearni pleocytéza (9 mononukleard
na 1l.), celkova bilkovina 0,7 g/l, porucha hemato-
likvorové bariéry. Motorické evokované potenciély
jsou s prodlouzenim centralniho kondukéniho mo-
torického ¢asu v kvadrudistribuci, vice je alterova-
no centrdlni vedeni k dolnim koncetindm, zrakové
evokované potencidly s prodlouzenim viny P100
nad 130 ms oboustranné, bez snizeni amplitudy.
Nasledné byla provedena magneticka rezonance
mozku s kontrastni latkou, kde byly patrné splyvavé
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neohrani¢ené zmény bilé hmoty, supratentoridiné
v T2W obrazech s maximem postizeni frontalnich
lalok(i, dosahujici az subkortikalné. Postizeno bylo
i centrum semiovale, bild hmota parietalnich lalokd
a dolni okraj splenium corporis callosi. Kortex byl
intaktni, postizeni bez zndmek expanzivnich pro-
jevl, postkontrastné bez enhancement. Déle by-
la patrnd lehka difuzni kortikélni atrofie. Nativné
provedena MR kréni a hrudni patefe byla bez pa-
tologie. Neuroradiolog nalez pfi MR hodnoti jako
disperzni zanétlivé zmény nejspiSe virové etiologie
(viz obrézky 1, 2, 3). V séru a likvoru jsou negativni
mycoplasma pneumonie, virus parotitidy, herpes
simplex, virus kliStové encefalitidy, varicella zos-
ter, negativné vychazeji borrelie. Jako pozitivni vy-
chazi virus HIV 1.

Snimky v obrdzcich 1, 2, 3 jsou publikovany
s laskavym svolenim Kliniky zobrazovacich metod
LF MU a FN u sv. Anny v Brné. Popis snimkd MU-
Dr. Véra Feitova, pfednosta kliniky doc. MUDr. Petr
Krupa, CSc.

Zavér

Nalez na magnetické rezonanci a symetri¢nost
neurologického deficitu spiSe sméfuji u nasi pa-
cientky k dg. HIV encefalopatie. Vzhledem k tomu,
Ze jsme neprovedli PCR na JC virus v likvoru a ne-
zn&me dalsi rychlost progrese klinického deficitu, je

Obrazek 1. TIW transverzalni fezy, minimalni
zmény v MR obraze
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Obréazek 2. T2W MR snimky, FLAIR sekvence
transverzalni fezy prokazuji neohranic¢ené sply-
vavé zmény bilé hmoty supratentorialné s ma-
ximem ve frontalnich lalocich (viz Sipka)

Obrazek 3

W MR snimky transverza
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v bilé hmoté hemisfér,

maximum postizeni ve frontalnich lalo

v dalsi diferencidlni diagnéze progresivni multifokal-
ni leukoencefalopatie, ktera by méla pro pacientku
horsi prognézu.

Vzristajici pocet HIV pozitivnich a AIDS ne-
mocnych pacientl v nasi republice s sebou ne-
se stdle vétsi pravdépodobnost zachytu tohoto
onemocnéni na neurologickém pracovisti, z du-
vodu neurologickych komplikaci choroby. Jednou

z moznych manifestaci AIDS je HIV encefalopatie
a progresivni multifokalni leukoencefalopatie. K di-
agnostice tohoto u nds prozatim vzacného one-
mocnéni vede progredujici centralni neurologicky
deficit, MR a likvorologické vySetfeni. Potvrzeni
predpokladané diagndzy AIDS poté podaji séro-
logické metody. HIV encefalopatie a PML je v té-
to chvili jiz soucasti diferencialni diagnostiky pro-

gredujiciho neurologického deficitu zejména u mla-
dych pacientd.

MUDr. Eduard Minks

. neurologicka klinika LF MU a FN u sv. Anny
Pekarska 53, 656 91 Brno

e-mail: eduard.minks@fnusa.cz
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