ANTIVIROTIKA

Systémova
Obtiznost kauzalni terapie, mnohd protivirova 1é¢iva znacné toxicka, proto jen omezené
mnozstvi systémovych antivirotik s piijatelnymi nezadoucimi t€inky

Lokalni
Lépe zvladatelné a lokaln¢ omezené eventuelni nezddouci u¢inky, formy masti, gelt, kapek

Spektrum ucinnosti 1é¢iv pouZivanych proti viriim
Vysoka specifita na ur¢ité skupiny vird, nejsou Sirokospektra virostatika.

Principy a mechanizmy, prostfednictvim kterych funguji soucasna virostatika :

1. INHIBICE ADSORBCE VIRUNA VNIMAVOU BUNKU
Uplatnéni zejména polyanionti, které méni naboj bunéénych povrchi, uplatnéni u
prvnich ptipravki anti-HIV (Suramin)

2. ZABRANA UVOLNENI VIROVE NK
Nekteré latky (chalkonamidy, dichlorflavany)- s vazbou na centralni prohlubeni
kapsomer pikornavirt, kterou ¢ini odolnou vii¢i dezintegraci bunéénymi protedzami.
Do této skupiny patfi Amantadin a Rimantadin selektivn€ i€¢inkujici na viry chiipky A
— princip je alkalizace prostfedi fagozomu a zabrana fize virového obalu s jeho
membranou a vplynuti nukleokapsidy do cytoplasmy.

3. INTERFERENCE S TRANKRIPCi A TRANSLACI VIROVYCH GENU
- Analoga nukleotidi 0Uc¢inna proti herpesvirim (Idoxen, Vidarabin)
V eukaryotické buiice obsahujici virus dochazi pasobenim thymidinkinaz k postupné
fosforylaci pripravku (antivirotika), ktery se nasledné chové jako faleSny substrat
pro DNA virovou polymerazu, coz vede k zastavé déleni viru (Aciclovir).

- Inhibitory DNA-polymeraz (Foscarnet)

- Inhibitory RNA-polymeraz (Enviroxim, Ribavirin)

- Inhibitory reverzni transkriptazy (Zidovudin, Didanosin, Zalcitabin,
Stavudin)

Pozn. V terapii virovych nakaz se také velmi vyznamné uplatiiuje Interferon alfa (hepatitidy,
nékdy téz papilomavirové infekce, HIV, terapie ¢asto v kombinaci s antivirotiky)



ACICLOVIR (napt. Herpesin, Zovirax, Virolex aj.)

Derivat guaninu (nékdy nazyvan acykloguanosinem) — mechanizmus ucinku viz. schéma:
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- systémove - téz8i formy pasového oparu a planych nestovic, herpeticka encefalitida
- lokéIn€ — kozni a sliznicni formy Herpes virus I a 11

Nezadouci u¢inky systémové — alergie kozni, zmatenost, ties, zvraceni, zvySeni hodnot
funk¢nich jaternich testt

GANCICLOVIR
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- odvozen od acicloviru, ale toxi¢téjsi na druhou stranu u€inné;si proti cytomegaloviru,
- relativni kancerogen

Nezadouci ucinky: neutropénie, trombocytopénie, travici potize, psychické potize, zvyseni
hladin kreatininu a kyseliny mocové.

FAMCICLOVIR

- podavan peroraln¢, preména v jatrech na a¢inny pemciclovir
- terapie pasového oparu a Casna terapie postzosterovych neuralgii

BRIVUDIN

- selektivné plisobi na Herpesvirus hominis a Herpesvirus varicella-zoster

Nezadouci ucinky systémové : zvyseni hodnot funkc¢nich jaternich testt a hladiny kreatininu,
granulocytopénie, trombocytopénie

‘ FOSCARNETUM NATRICUM

- pusobi na cytomegalovirus a dalsi herpetické viry , virus hepatitidy B a HIV
- mechanizmus ucinku : piisobeni na virovou reverzni transkriptdzu, DNA polymerazu
- terapie cytomegalovirové retinopatie pii onemocnéni AIDS

Nezadouci ucinky :alergické kozni reakce, zvraceni, bolesti hlavy, poskozeni funkce ledvin

AMANTADIN

- pusobi selektivné na viry chiipky typu A
- vhodny spiSe jako profylaxe v piipadé epidemie
- davkovani :100 mg/12-24 h/dospély a 2,5 mg/kg/den dité po dobu §8-10 dni



Kontraindikace : epilepsie, zdvazna onemocnéni srdce, jater, ledvin, viedova choroba
Nezadouci ucinky : sucho v tstech, bolesti hlavy, neklid, nesoustiedénost, nespavost

| RIMANTADIN

- obdobn¢ jako amantadin

| ZANAMIVIR

- prvni do praxe zavedeny inhibitor neuraminidaz chiipkovych virtt A i B,

- znemoznuje nove replikovanym virim, aby opustily hostitelskou buniku a napadly
dalsi epitelidlni bunky dychaciho ustroji

- pusobi 1 na amantadin-rezistentni kmeny, neovliviiuje tvorbu protilatek po ockovani

- terapeutické pouziti v prvnich dvou dnech nemoci, kdy se viry mnozi a §ifi — vdechuje
se pomoci inhalatoru



‘ ANTIVIROTIKA PRO TERAPII HIV

Tyto ptipravky vedou pouze ke zpomaleni pribéhu infekce, infekci nevylé¢i ani nebrani
jejimu Sifeni

‘ Nukleosidové retrovirové preparaty

| ZIDOVUDIN

- zékladni 1€k v terapii vSech forem HIV infekce
- NU : anémie, neutropénie, nechutenstvi, bolesti hlavy, nespavost, bolesti svali
- dlouhodoba terapie, kontrola krevniho obrazu nutna

DIDANOSIN

- oznacovan n€¢kdy jako ddI, pouzivan i v kombinaci s predchozi skupinou

- Nejzavazngjsi NU : pankreatitida, periferni neuropatie
- dlouhodoba terapie, kontrola krevniho obrazu a sérové amylazy nutna

ZALCITABIN

- oznacovan n¢kdy jako ddC, pouZzivan i v kombinaci se zidovudinem
- Nejzavaznéjsi NU : pankreatitida, periferni neuropatie, zmény v krevnim obraze

‘ Inhibitory retrovirovych proteaz

Casto pouzivané kombinace obou + doplitkova 1éba + eventuelné 1éba naslednych infekci

| SAQUINAVIR

- vzdy se kombinuje s nukleosidovymi preparaty

- nevhodny pro déti do 12 let

- NU: lékova horedka, zvraceni, prijem, periferni neuropatie, zvyseni hodnot jaternich
transaminaz

| INDINAVIR

- vlastnosti obdobné jako piedchozi piipravek
- nutnd silna hydratace jinak nebezpeci nefrolitidzy

| RITONAVIR

- vlastnosti obdobné jako ptedchozi ptipravky



Rozdéleni antivirotik podle cilovych skupin viri, proti kterym ptisobi:

Antiherpetické
Aciclovir
Famciclovir
Valaciclovir

AntiCMV
Ganciclovir
Foscarnet
Cidofovir

Antiinfluenza

Amantadin

Rimantadin

Zanamivir

Oseltamir (komeréni ndzev Tamiflu)

Anti HIV

Nukleosidové inhibitory reverzni transkriptazy (NRTI)
Zidovudin

Didanosin

Zalcitabin

Stavudin

Lamivudin

Abacavir

Nukleotidové inhibitory reverzni transkriptazy (NtRTI)
Tenofovir

Nenukleosidové inhibitory reverzni transkriptazy (NNRTI)
Nevirapin

Delavirdin

Efavirenz

Inhibitory proteaz (IP)
Saquinavir

Ritonavir

Indinavir

Nelfinavir

Amprenavir

Lopinavir

Inhibitory fuze
Enfuvirtid



