
ANTIVIROTIKA 

Last update 2023 



Trochu historie na úvod 
 První virostatika 50.léta 

 Polovina 70.let vidarabin 

 Konec 70.let aciklovir 

 HIV => AIDS :intenzívní výzkum antivirové 

    chemoterapie: 

 Inhibitory reverzní transkriptázy 

 Inhibitory proteázy 

 V posledních 10 letech antivirotika proti chřipkovým virům  

 inhibitory neuraminidázy a cap-endonukleázy 

 V posledních 2 letech antivirotika proti SARS-COV-2 



Trochu opakování… 



Schéma životního cyklu neobaleného viru, s jednořetězcovou 
RNA. Stádia infekce viru, která mohou být i cílem účinku antivirotika: 
přilnutí, penetrace, odbalení, uvolnění genomu, replikace genomu, 
translace, sestavení nových vir částic a jejich uvolnění z buňky hostitele. 

FÁZE  SYNTÉZY  NK 
1. Uvolnění + ss RNA 
2. Spárování  --  a + 

RNA 
3. Replikace 
4. Uvolnění + ssRNA 

 
FÁZE  
PROTEOSYNTÉZY 
 
1. Translace do 2 typů 

nových proteinů 
 

a) Strukturní proteiny 
sloužící k tvorbě 
nové virové částice 

b) Proteiny funkční   
(non-structural) 
sloužící např. v 
procesu replikace 
jako enzymy. 

Linnakoski et. al, Front. Microbiol., 2018  
https://doi.org/10.3389/fmicb.2018.02325 

https://doi.org/10.3389/fmicb.2018.02325


Antivirotika-rozdělení dle použití: 

Systémová 

 Obtížnost kauzální terapie, mnohá protivirová léčiva značně 
toxická, proto jen omezené množství systémových antivirotik 
s přijatelnými nežádoucími účinky 

Lokální 

 Lépe zvladatelné a lokálně omezené eventuelní nežádoucí 
účinky, formy mastí, gelů, kapek 

 

Spektrum účinnosti léčiv používaných proti virům 

 Vysoká specifita na určité skupiny virů, nejsou širokospektrá 
virostatika. 

 



Systémová antivirotika dle ATC 
http://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=J05A&showdescription=no 

http://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=J05A&showdescription=no


Update 2017 až 2020 
1. příklad zařazení ACT přímo do skupiny zde AF; 
2. příklad prozatímního zařazení ATC mezi kódy AX 

J05AF13 tenofovir alafenamide  
Pro léčbu: 
HIV   
chronické hepatitis B 

J05AX68 elbasvir and grazoprevir  
Fixní kombinace, pro léčbu chronické 
hepatitis C genotyp 1 a 4  
elbasvir (inhibitor NS5A proteinu 
hepatitis C viru)  
grazoprevir (NS3/4A inhibitor).  

 

https://en.wikipedia.org/wiki/Elbasvir
https://en.wikipedia.org/wiki/NS5A
https://en.wikipedia.org/wiki/Hepatitis_C_virus
https://en.wikipedia.org/wiki/Hepatitis_C_virus
https://en.wikipedia.org/wiki/Grazoprevir
https://en.wikipedia.org/wiki/NS3_(HCV)
https://en.wikipedia.org/wiki/NS4A


Update 2017 až 2020: pokračování I 

 J05AH04 laninamivir   

  (inhibitor neuraminidázy, antiinfluenza A i B) 

 

 J05AP58 DAclatasvir, ASunaprevir and BEclabuvir 

  (kombinace pro léčbu HCV infekcí, DA=inhibitor replikace a translace RNA; 

  AS=inhibitor proteázy; BE=inhibitor RNA polymerázy) 

 

 J05AR25 LAmivudine and DOlutegravir 

  (kombinace pro léčbu HIV, LA= inhibitor obou typu HIV reverzní transkriptázy 

  DO=inhibitor HIV intergrázy, blokuje tedy začlenění do hostitelské buňky) 

 

 J05AR26 DArunavir and RItonavir 

  (kombinace pro léčbu HIV- 1, DA= inhibitor HIV proteázy, v důsledku čehož 

  se nevytvoří virová částice schopná infikovat další buňky; RI= inhibitor HIV 
  proteázy a také cytocromu P450-3A4 – používá se v kombinaci, neboť  
  potencuje účinek dalších anti HIV léčivých látek). 

 



Update 2017 až 2020: pokračování II 

 J05AR27 LAmivudine, TEnofovir disoproxil and DOlutegravir 

  (kombinace antivirotik pro léčbu HIV infekcí; LA= inhibitor 1 a2 

  HIV  a také hepat B reverzní transkriptázy;TE= inhibitor hepat B 
  polymerázy; DO=inhibitor HIV integrázy, 

 

 J05AX24 tecovirimat 

  (proti pravým neštovicím, inhibice hlavního proteinu obalu ) 

 

 J05AX25 baloxavir marboxil 

  (anti-inflenza A a B, inhibitor cap-endonukleázy, zasahuje tak 

  syntézu virových mRNA) 

 

 J05AX26 amenamevir 

  (proti herpes zoster, inhibuje helicase primázu) 

 

 J05AX27 favipiravir 

  (proti RNA virům, v současnosti i proti SARS-Cov-2) 

 



Update 2021 – 2023 pokračování III 

 J05AX10 maribavir (2021) 

K léčbě potransplantační cytomegalovirové (CMV) infekce/onemocnění, které 
nereaguje (s nebo bez genetických mutací, které způsobují rezistenci) na 
dostupnou antivirovou léčbu CMV 

 

 J05AX31 lenacapavir (2022) 

K léčbě dospělých s HIV, jejichž infekce HIV nelze úspěšně léčit jinými 
dostupnými způsoby léčby z důvodu odolnosti, intolerance nebo 
bezpečnostních důvodů 

 

2023 ... čekáme na schválení dalších v procesu FDA ... 

 
 

https://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=J05AX31
https://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=J05AX31


Nové ATC – 5 úroveň kódu (2023) – 
některé z nich antivirotika (J05A ...) 



Update 2020 – 2021 ...  
Aneb doufejme, že tohle již nebudeme příliš potřebovat (alespoň ne na SARS – COV 2) 

 Antivirové terapie zkoumané pro léčbu COVID-19 

 Používané léčivé látky mohou mít mechanizmus účinku: 
 inhibice vstupu (penetrace) viru prostřednictvím enzymu 2 [ACE2] 

konvertujícího angiotensin a transmembránové serinové proteázy 2 
[TMPRSS2]),  

 fúzi virové membrány a endocytózy   

 aktivitu 3-chymotrypsinové proteázy (3CLpro) závislé na RNA. 

 Vzhledem k možné rychlé replikaci viru na počátku léčby 
COVID-19, může mít antivirová terapie největší dopad před 
tím, než onemocnění postupuje do stavu „hyperzánětu“, který 
může charakterizovat pozdější stadia onemocnění, včetně 
kritických stádií  onemocnění. 

 Pro optimalizaci léčby pacientů s COVID-19 bylo třeba 
shromáždit důkazy a pochopit principy uplatňované při podání 
antivirotik (a jejich účinkování) při léčbě mírného, středního, 
závažného a kritického průběhu onemocnění,  



Tři hlavní kategorie léčiv 
onemocnění vyvolaných SARS-
Cov-2 (stav X/2021 + II/2022 antivirotika) 

 Antiviral monoclonal antibodies that are most efficacious in the 
earliest stages of infection:        
 Ronapreve, a combination of two monocolonal antibodies casirivimab and 

imdevimab from Regeneron Pharmaceuticals and Roche. 

 Xevudy (sotrovimab) from Vir Biotechnology and GlaxoSmithKline. 

 Evusheld, a combination of two monoclonal antibodies tixagevimab and 
cilgavimab from AstraZeneca. 

 Oral antivirals for use as quickly as possible after the infection: 
 Molnupiravir (ribonukleosidový analog) 

 Nirmatrelvir/ritonavir kombinace (Nirmatrelvirová složka ... Inhibitor 
proteázy brání replikaci 

 Favipiravir (Inhibitor virové RNA polymerázy (původně proti chřipkovým virům) 

 Immunomodulators to treat hospitalised patients:   
 Actemra (tocilizumab) from Roche Holding. 

 Kineret (anakinra) from Swedish Orphan Biovitrum. 

 Olumiant (baricitinib) from Eli Lilly. 

 Lenzilumab from Humanigen. 

https://ec.europa.eu/commission/presscorner/detail/en/ip_21_5366 





 

ANTIVIROTIKA 

 

PRINCIPY a  

MECHANIZMY ÚČINKU 



Principy a mechanizmy, prostřednictvím 

kterých fungují současná virostatika : 

1. Inhibice adsorbce či penetrace 
     virů na/do hostitelské buňky: 
 imunoglobuliny, inhibitory fúze 

2.  Uncoating („odbalení“) virové RNA: 
 cyklické aminy 

3.  Interference s transkripcí a translací  
 virových genů 
  NRTI, NNRTI, inhibitory integráz, ribozymy „antisense“ a 

„DRACO“ antivirotika, inhibitory RNA polymeráz, 
inhibitory translace(imunomodulační) 

4.  Zásah do proteosyntézy 
 Inhibitory proteáz 

5.  Sestavení viru a uvolnění viru   
 Inhibitory neuraminidáz 



    Mechanizmus účinku vybraných antivirotik 



 1. INHIBICE  ADSORBCE  VIRŮ 
NA VNÍMAVOU  BUŇKU 

 

 uplatnění zejména polyanionů, které mění 
náboj buněčných povrchů,  

 uplatnění u prvních přípravků anti-HIV 
(SURAMIN) 

 

 

 



1. INHIBICE PENETRACE VIRŮ DO  
VNÍMAVÉ  BUŇKY 

 Řada inhibitorů nebo látek blokujících je mezi anti-HIV 
léčivy 

 HIV atakuje imunitní systém prostřednictvím buněk 
bílé krevní řady označovaných jako „helper T cells“- na 
nich jsou receptory CD4 a CCR5, proto blokace těchto 
receptorů by vedla k selhání napadení buněk hostitele 
virem HIV 

 Nové anti-HIV antivirotikum ENFUVIRTIDE používané 
v kombinační terapii patří mezi inhibitory fúze, což 
zabrání vstupu viru do hostitelské buňky 

 Jako pozitivum těchto anti-HIV inhibitorů fúze se 
uvádí, že je pro virus obtížnější si na něj vytvořit 
rezistenci 



2. ZÁBRANA  UNCOATINGU   
VIROVÉ  NK  

 Některé látky (chalkonamidy, dichlorflavany – např. 
PLECONARIL(PICOVIR)- s vazbou na centrální 
prohlubeň kapsomer pikornavirů, kterou činí odolnou 
vůči dezintegraci buněčnými proteázami (což 
následně vede k zábraně uvolnění 
=>“odbalení=uncoatingu“ virové NK) 

 Do této skupiny patří AMANTADIN a RIMANTADIN 
selektivně účinkující na viry chřipky A  

 princip je: 
• alkalizace prostředí fagozómu  

• zábrana fúze virového obalu s jeho membránou   

• vplynutí nukleokapsidy do cytoplasmy. 

  



3. INTERFERENCE  S TRANSKRIPCÍ  
A  TRANSLACÍ  VIROVÝCH GENŮ 

 Analoga nukleotidů   
 účinná proti herpesvirům (Idoxen, Vidarabin) 
  
 V eukaryotické buňce obsahující virus dochází působením 

thymidinkináz k postupné fosforylaci přípravku (antivirotika), 
který se následně chová jako falešný substrát pro DNA virovou 
polymerázu, což vede k zástavě dělení viru (Aciclovir). 

  
 Inhibitory DNA-polymeráz (Foscarnet, Vidarabin) 
 Inhibitory RNA-polymeráz (Enviroxim, Ribavirin, Favipiravir) 
 Inhibitory reverzní transkriptázy (Zidovudin, Didanosin, Zalcitabin, 

Stavudin. Lamivudin) 
 Inhibitory neuraminidáz – inhibice replikace viru prostřednictvím 

účinku na neuraminidázu (Zanamivir, Oseltamivir) 
 
 



Možné cíle zásahu antivirotik v 
rámci transkripce a translace 



3. INTERFERENCE  S  TRANSKRIPCÍ 

 DRACO  

   Double-stranded RNA Activated  Caspase    

   Oligomerizer 

 většina virů tvoří během transkripce a 
replikace ds RNA 

 Vyvolání apoptózy selektivně pouze u 
buněk infikovaných virem 
(experimentálně ověřeno na buňkách 
savců) 

 



3. INTERFERENCE S TRANSKRIPCÍ 
A REPLIKACÍ 

Inhibitory RNA polymerázy 

 Favipiravir: původně schválen pro 

therapeutic use in resistant cases of influenza. 

 Modifikovaný analog pyrazinu  

 Cílem působení jsou RNA-
dependentní RNA polymerázy 
(RdRp) důležité pro transkripci a 
replikaci virového genomu 



3. INTERFERENCE  S TRANSLACÍ  
VIROVÝCH GENŮ 

 „ANTISENSE“ mechanizmus: 
Na principu segmentů DNA nebo RNA, které 
jsou zkonstruovány tak, aby se dostaly do části 
genomu viru v oblasti kritické pro 
životaschopnost viru 

 Specifické antivirotikum FOMIVIRSEN 
(u něj zajímavá i skutečnost, že funguje 
proti cytomegalovirové infekci očí u 
pacientů s AIDS, používá se ve formě 
intraokulární injekce) 

 Morpholino oligomery (PMO) – 
modifikují expresi dležitých genů viru – 
jsou schopny suprese např. koronavirů, 
flavivirů, calcivirů, virů horečky Dengue 
apod. 

 



3. INTERFERENCE  S TRANSLACÍ  
VIROVÝCH GENŮ 

RIBOZYMY 

aktivní molekuly RNA, které jsou schopny katalyzovat 
různé typy reakcí (nejčastěji štěpení v cukr – fosfátové 
kostry RNA) 

(T.R. Cech a S. Altman za objev získali (1989) Nobelovu cenu) 

 

Použití:  

Obecně všude, kde je cílem poškodit RNA 
 Anti-HIV, Hepatis C, SARS-CoV, Adenovirus, Viry chřipky A i B 



3. INTERFERENCE S TRANSLACÍ 
IMUNOMODULÁTORY(I) 

 Interferony (např. interferon  alfa,beta a 
gama)  
 Indukují ribozomální enzymy hostitelské buňky, které inhibují syntézu 

a translaci virové mRNA, mají rovněž účinek antiproliferativní a dále 
na organismus pacienta imunomodulační, protinádorový 

 hepatitidy, někdy též papilomavirové infekce, HIV, terapie často 
v kombinaci s antivirotikem 

 Interferon alfa (typ I): leukocytární;  

 interferon beta(typ I) fibroblastový; 

 Interferon gama(typ II): T-lymfocytární 

NÚ: „flu-like“ syndrom- 2 až 4 hod poaplikaci – trvá až 8 hodin 

INDUKTORY INTERFERONU: 
• Syntetická dvouřetězcová RNA (ds RNA) 

 „vybuzení“ imunitní reakce a efekt na široké spektrum virů 

 



IMUNOMODULÁTORY(II) 

 3 známé enzymy, které jsou 
indukovány interferony: 

 Proteinkináza: fosforylace elongačního 
faktoru 2, která vede k inhibici počáteční fáze 
syntézy polypeptidového řetězce 

 Oligoisoadenylátsyntáza: aktivace 
ribonukleázy a degaradace virové mRNA 

 Fosfodiesteráza: inhibice elongace 
polypeptidového řetězce prostřednictvím 
zásahu terminálních nukleotidů tRNA 

 



IMUNOMODULÁTORY(III) 

 Pavilizumab 

 Monoklonální protilátka proti fúzi 
proteinů u respiračního synciciálního 
viru 

 Imiquimod 

 Modulátor imunitní odpovědi používaný 
lokálně proti genitálním a perianálním 
bradavicím  

 



4. INHIBITORY PROTEÁZ 

 Zabraňují replikaci viru selektivní vazbou na 
proteázy (např. HIV-1 proteázu a tím zablokují 
proteolýzu – tedy štěpení prekurzorů proteinů, 
které jsou nezbytné pro syntézu např. 
strukturálních proteinů 

 Používány jako antivirotika v léčbě: 

 HIV/AIDS: koncovka názvů „- navir“  

 Lopinavir 

 Ritonavir 

 Sanquinavir 

 Hepatitidy C:koncovka názvů  „- previr“ 

 Boceprevir 

 Telaprevir 



5. ZÁBRANA UVOLNĚNÍ  VIRU 

 INHIBITORY NEURAMINIDÁZ 
 

 

Zabránění enzymu 

neuraminidáze, aby 

odštěpila receptor, 

s kyselinou sialovou 

a aby tak mohlo dojít  

k uvolnění viru 

 



 

 

 

SKUPINY  ANTIVIROTIK  

a příklady jednotlivých léčivých látek 



Nukleosidové a nukleotidové inhibitory 
Antiherpetické, antiCMV 
(mimo inhibitorů reverzních transkriptáz) 

 Aciklovir  LP reg 

 Idoxuridin 
 Vidarabin 
 Ribavirin   LP reg 

 Ganciklovir  LP reg 

 Famciklovir 
 Valaciklovir  LP reg 

 Cidofovir   LP reg 

 Penciklovir 
 Valganciklovir  LP reg 

 Brivudin  LP reg 

 
LP reg: Léčivý Přípravek s touto účinnou látkou s platnou registrací v ČR 



ACIKLOVIR (I) 
např. léčivé přípravky Herpesin, Zovirax, Virolex 

 Derivát guaninu (někdy nazýván 
acikloguanosinem) – mechanizmus účinku viz. 
schéma: 

 

 systémově - těžší formy pásového oparu a 
planých neštovic, herpetická encefalitida 

 lokálně – kožní a slizniční formy Herpes virus I 
a II 

 

 Nežádoucí účinky systémové – alergie kožní, 
zmatenost, třes, zvracení, zvýšení hodnot 
funkčních jaterních testů 

 



ACIKLOVIR (II) 

 3 kroky fosforylace k aktivaci 
• Selektivní aktivace virus specifickou thymidin kinázou 

• Pak di a tri fosfátové sloučeniny vytvořené buněčnými 
enzymy hostitelské buňky 

 

 2 mechanismy inhibice syntézy virové DNA: 
• Kompetetivní inhibice deoxyGTP potřebného pro 

virovou polymerázu, což vede ke vzniku ireverzibilního  
komplexu s DNA templátem 

• Včlenění do virové DNA => ukončení řetězce 

 





GANCIKLOVIR 

 odvozen od acikloviru, ale toxičtější na 
druhou stranu účinnější proti 
cytomegaloviru (uvádí se až 100 
násobně) 

 

 relativní kancerogen 

  

 Nežádoucí účinky:  

 neutropénie, trombocytopénie, trávicí potíže, 
psychické potíže, zvýšení hladin kreatininu a 
kyseliny močové  



FAMCIKLOVIR 

 

 podáván perorálně, přeměna 
v játrech na účinný pemciklovir 

 

 terapie pásového oparu a časná 
terapie postzosterových neuralgií 

 



BRIVUDIN  

 selektivně působí na   

 Herpesvirus hominis  

 Herpesvirus varicella-zoster 

 

 Nežádoucí účinky systémové:  

 zvýšení hodnot funkčních jaterních 
testů a hladiny kreatininu, 

 granulocytopénie,  

 trombocytopénie 

 



INTERAKCE s VIROVOU DNA 
 

ACYKLICKÉ NUKLEOSIDOVÉ FOSFONÁTY 

 

Cidofovir: CMV, HSV, papilomaviry 

Adefovir: viry hepatitidy 

 

- Nezávislé na virové thymidinkináze 

 

- Přímo přeměněny na difosfoderiváty 

 

 



PŮSOBENÍ  NA: 
VIROVOU  REVERZNÍ TRANSKRIPTÁZU  
DNA POLYMERÁZU 

 

Deriváty kyseliny fosfonové 

 

 Foscarnet 

 Fosfonet 

 



FOSCARNETUM NATRICUM  

 působí na cytomegalovirus,EBV a další 
herpetické viry , virus hepatitidy B a HIV 

 terapie cytomegalovirové retinopatie při 
onemocnění AIDS 

 mechanizmus účinku: působení na virovou 
reverzní transkriptázu, DNA polymerázu => po 
aktivaci fosforylací 

 Nežádoucí účinky: alergické kožní reakce, 
zvracení, bolesti hlavy, poškození funkce 
ledvin  

 



ZÁBRANA  UNCOATINGU 
 

Cyklické aminy 

 

 Amantadin 

 Rimantadin 

 Tromantadin 

 



AMANTADIN 

RIMANTADIN 
 

 Patří mezi M2 iontové kanálové inhibitory 

 Inhibuje uncoating virové RNA v infikované 
buňce hostitele 

 působí selektivně na viry chřipky typu A 

 vhodný spíše jako profylaxe v případě epidemie 

 Kontraindikace : epilepsie, závažná onemocnění 
srdce, jater, ledvin, vředová choroba 

 Nežádoucí účinky : sucho v ústech, bolesti hlavy, 
neklid, nesoustředěnost, nespavost  

 

RIMANTADIN          obdobně jako amantadin 

 



ATAK NA RNA polymerázy 

 Favipiravir: primárně proti 
chřipkovým virům 

 Zkoumá se proti: 

 Žluté zimnici,  

 slintavce a kulhavce (Pikornaviry), 

 flavivirům (včetně West Nile virus), 

 arenavirům, bunyavirům,  

 alphavirům (virová encefalitida koní),  

 hantavirům 

  SARS-CoV-2. 



Inhibitory proteáz 

 Saquinavir   LP reg 

 Indinavir   LP reg 

 Ritonavir   LP reg 

 Nelfinavir 

 Amprenavir 

 Fosamprenavir  LP reg 

 Atazanavir  LP reg 

 Tipranavir  LP reg 

 Darunavir  LP reg 

 Telaprevir  LP reg 

 Boceprevir  LP reg 

 

 





Inhibitory proteáz (I) 

 Hostitelské mRNA => přímo funkční proteiny, 
ale u viru (HIV) je RNA v průběhu translace 
„překládána“ do biochemicky inertních 
polypeptidů 

 

 Pak nastupuje virus specifická proteáza, která 
konvertuje polypeptid do různých strukturálních 
a funkčních bílkovin prostřednictvím vazeb v 
příslušných pozicích 

 

 Protože se taková proteáza nevyskytuje u 
hostitelských buněk, je dobrým cílem zásahu 
antivirotik 



Inhibitory proteáz (II) 

 V současnosti tyto inhibitory proteáz 
spolu s inhibitory reverzní transkriptázy 
tvoří anti-HIV kombinace 

 Perorální podání 
 Nežádoucí účinky : nausea, vomitus, 

diarhea 
 U některých zvýšené hladiny sledovaných 

parametrů jaterních testů 
 Pozor na interakce s dalšími léčivy – 

inhibice enzymů P450 cytochromu 
 



Srovnání vybraných  
inhibitorů proteázy 

K povšimnutí:  
- počet tablet … denně! 
- rezistence 



Nukleosidové a nukleotidové 
inhibitory reverzní transkriptázy 

 Zidovudin    LPreg 

 Didanosin 

 Zalcitabin 

 Stavudin    LPreg 

 Lamivudin    LPreg 

 Abacavir     LPreg 

 Tenofovir disoproxil  LPreg 

 Adenovir divoproxil  LPreg 

 Emtricitabin    LPreg 

 Entecavir     LPreg 

 Telbivudin   LPreg 

 Clevudin 

 



F = biologická dostupnost ; Vd = distrubuční objem; t1/2 = poločas eliminace; 

Cmax = maximální koncentrace; Tmax doba, za kterou se dosáhne Cmax ; D = dávka 





Nenukleosidové inhibitory 
reverzní transkriptázy (NNRTI) 

 Nevirapin    LPreg 

 Delavirdin 

 Efavirenz   LPreg 

 Etravirin   LPreg 

 Rilpivirin   LPreg 

 



Nenukleosidové inhibitory 
reverzní transkriptázy (NNRTI) 

 Nenukleosidový nekompetitivní inhibitor 
reverzní transkriptázy 

 Neinhibuje DNA polymerázy 

 Vazba na bílkoviny - 99,5 - 99,8% 

 Metabolizován CYP 3A4 a CYP 2B6 

 Enzymový induktor - po opakované 

 dávce kratší eliminační poločas 

 Četné interakce podobně jako u 

 proteázových inhibitorů 



Nenukleosidové inhibitory 
reverzní transkriptázy (NNRTI) 

Nevirapin biologická dostupnost 90%, t 0,5 27 h, 
metabolizován P-450, enzymový induktor - snižuje 
koncenteace PI, kontraceptiv 

 
Delaviridin biologická dostupnost 85%, t 0,5 5,8 h, 

metabolizován P-450, enzymový inhibitor - zvyšuje 
koncentrace antiepileptik, astemizolu, cizapridu 

 
Etravirin je NNRTI viru lidské imunodeficience typu1:HIV-1 

Váže se přímo na reverzní transkriptázu (RT) a blokuje RNA-
dependentní a DNAdependentní DNA polymerázovou aktivitu 
tím, že naruší katalytické místo enzymu.  

 Metabolizován CYP3A4, CYP2C9 a CYP2C19 a metabolity 
 potom podstupují glukuronidaci 

uridindifosfátglukuronosyltranferázou(UDPGT). 
 
Rilpivirin je diarylpyrimidin NNRTI viru HIV-1 



NRTI (nukleosidové)  vs NNRTI (nenukleosidové) 
Reverse Transciptase Inhibitors 



Inhibitory neuraminidáz 

 

 Zanamivir   LPreg 

 Oseltamivir   LPreg 

 Laninamivir 

 Peramivir   (EU již neregistrován) 

 



ZANAMIVIR 

 první do praxe zavedený inhibitor neuraminidáz 
chřipkových virů A i B,  

 znemožňuje nově replikovaným virům, aby 
opustily hostitelskou buňku a napadly další 
epiteliální buňky dýchacího ústrojí 

 působí i na amantadin-rezistentní kmeny, 
neovlivňuje tvorbu protilátek po očkování 

 terapeutické použití v prvních dvou dnech 
nemoci, kdy se viry množí a šíří – vdechuje se 
pomocí inhalátoru 

 



Inhalační aplikátor 



OSELTAMIVIR 

 Oseltamivir fosfát – prekurzor obsažený v 
komerčním antivirotiku „TAMIFLU“ 

 Jediný protichřipkový HLP, jehož prodeje 
reportovány v CZ (data 2015) 

 Účinný na neuraminidázu chřipkových virů A a B 
je až jeho metabolit oseltamivir karboxylát 

 Atak na neuraminidázu je důležitý z pohledu 
narušení její fce – průnik virů do infikované 
buňky a rovněž uvolnění vir částic z infikované 
buňky 

 Nenahrazuje vakcinaci ! 

 Léčebné a profylaktické podání v době epidemie 

 





Léčba chřipky 

 Inhibitor cap-endonukleázy, zásah do syntézy vir mRNA 
 Baloxavir marboxil – účinek proti virům chřipky A a B 



Ostatní antivirotika 

 Moroxydin 
 Lysozym 
 Inosin pranobex 
 Pleconaril 
 Enfuvirtid 
 Raltegravir 
 Maraviroc 
 Maribavir 
 Elvitegravir 
 Dolutegravir 

 



ANTIVIROTIKA  PRO  TERAPII HIV 

 

 Tyto přípravky vedou pouze ke zpomalení 
průběhu infekce, infekci nevyléčí ani nebrání 
jejímu šíření 

 

 Obecné zásady současné  

 kombinované antiretrovirové terapie (cART) 

 

 Dle výsledků mnohých studií byly v řadě zemí 
vytvořeny návody => 

 



Zkratky 

 NNRTI   nenukleosidový inhibitor reverzní  

    transkriptázy 

 PI (HIV)  inhibitor HIV- proteázy 

 FI    inhibitor fúze 

 NRTI   nukleosidový inhibitor reverzní  
   transkriptázy 

 TDM   monitorování hladin léků 

 VL    virová zátěž (počet RNA kopii/ml plazmy) 

 WB   Western Blot, konfirm. test potvrzující  
   přítomnost protilátek proti jednotlivým 
   antigenům (součástem HIV) 



Obecné zásady současné  
kombinované antiretrovirové terapie 
(cART) 
 
1. Za optimální režim je dnes pokládána 

kombinace 3 léčivých látek(vč. 
NNRTI+PI), na něž není (u daného 
nemocného) rezistence. Rezistenci je 
možno v indikovaných případech nechat 
vyšetřit v NRL pro AIDS v SZÚ Praze. 

 

2. Preferují se režimy s podáváním všech 
přípravků v jedné denní dávce (1x/d) 
(např. TDF+FTC/3TC, ABC+3TC), nebo 
nejvýše ve 2 denních dávkách (2x/d).  

 



Obecné zásady současné  
kombinované antiretrovirové terapie 
(cART) 
 

3. Pokud je u daného nemocného prokázána 
dvakrát po sobě VL > 400 (přísnější měřítko 
50) c/ml, pokládá se to za virologické 
selhání.  

 

4. Pacienti s prokázanými mutacemi, 
vyřazujícími z léčebného použití analoga 
thymidinu (TAMs) nebo dokonce všechny 
nukleosidy (NAMs), by měli mít nově 
kombinace obsahující NNRTI + PI / +FI.  

 



Obecné zásady současné  
kombinované antiretrovirové terapie 
(cART) 
 

5. Při zjištěné toxicitě jednoho léku nepřidáme 
další podobně toxický, ale vyměníme jej za 
příbuzný a účinnější.  

6. LPV/r (lopinavir/ritonavir) má vysokou genetickou 

bariéru a inhibiční kvocient (IQ), proto k 
němu stačí jeden aktivní NRTI  

 (v případě nemožnosti další volby NRTI pro 
rezistenci).  

 



Obecné zásady současné  
kombinované antiretrovirové terapie 
(cART) 
 
7. Při průjmech (často v souvislosti s 

podáváním PI) je doporučována dieta s 
vlákninami, kalciem a loperamid. Ne vždy 
se však stav podaří zcela upravit. 

8. Při vysokých hladinách lipémie a 
vysokém koronárním riziku je indikován 
atazanavir potencovaný ritonavirem  

     (ATV/r = atanazavir/ritonavir).  

     Při jeho podávání se relativně často 

     objevuje ikterus.  

 



Obecné zásady současné  
kombinované antiretrovirové terapie 
(cART) 

9. ATV musí být vždy kombinován s RTV! Za 
zvláště nevhodné jsou považovány kombinace 
ATV/r s TDF, EFV nebo NVP, při nichž dochází k 
významnému snížení hladiny ATV.  

10.  Potencované inhibitory HIV proteázy 
(PI/r)  

 zvyšují hladiny statinů a hrozí rhabdomyolýza, 
event. až renální insuficience.  

 Při hypercholesterolémii lze používat jen 
pravastatin a atorvastatin (10-40 mg/den).  

 Důležité je sledování klinického stavu a 
kontrola CK, LD, event. myoglobinu.  

 



Obecné zásady současné  
kombinované antiretrovirové terapie 
(cART) 

Je třeba i počítat se samoléčením pacientů. 
Cíleně po něm pátrat, pacienti používají různé 
čaje, přírodní extrakty (viz třezalka atd.) a 
nepovažují za důležité o těchto skutečnostech 
ošetřujícího lékaře spontánně informovat.  

 

Vzhledem k možným interakcím s cART je nutné 
být informován.  

Často jsou používána antacida, H2 antagonisté a 
inhibitory protonové pumpy, jež mohou mít 
negativní vliv na resorpci, a tím se mohou 

podílet na poddávkování.  

 



Update 2020 



Poznámky (I) 

 Nejmodernější léčba AIDS (zásah do 
replikace viru HIV) stále vychází z molekuly 
českého chemika Antonína Holého: 

 Tenofovir, který syntetizoval profesor Holý, je už 
druhé desetiletí celosvětově nejpodávanějším 
lékem proti HIV a užívá jej kolem sedmdesáti 
procent všech léčených.  

 Původní molekula tenofoviru, disoproxil 
fumarát, používaná od roku 2001, je v současné 
době nahrazována lépe snášenou verzí tenofovir-
alafenamidem (TAF).  

 Tenofovir spolu s dalšími přípravky je dnes 
součástí většiny kombinovaných léků.  



Poznámky (II) 

 Pozn. Roční náklady na základní 
trojkombinační antiretrovirovou léčbu 
jednoho HIV pozitivního pacienta jsou  

 300 – 400 tisíc Kč... A je to léčba 
celoživotní. 

 

 !Signály z okolních zemí v posledních 
letech => šíření multirezistentních kmenů 
HIV. 

 



Nukleosidové retrovirové preparáty 

 ZIDOVUDIN 

 Základní lék v terapii všech forem HIV infekce 

 NÚ : anémie, neutropénie, nechutenství, bolesti hlavy,  

    nespavost, bolesti svalů 

 Dlouhodobá terapie, kontrola krevního obrazu nutná 

 DIDANOSIN 

 Označován někdy jako ddI, i v kombinaci s předchozí skupinou 

 Nejzávažnější NÚ : pankreatitida, periferní neuropatie 

 Dlouhodobá terapie, kontrola krevního obrazu a sérové    
 amylázy nutná 

 ZALCITABIN 

 Označován někdy jako ddC, používán i v kombinaci se zidovudinem 

 Nejzávažnější NÚ : pankreatitida, periferní neuropatie,                    
změny v krevním obraze 

  

 



Inhibitory retrovirových proteáz 

  

Často používané kombinace obou + doplňková léčba + eventuelně  

léčba následných infekcí 

 SAQUINAVIR 

 Vždy se kombinuje s nukleosidovými preparáty 

 Nevhodný pro děti do 12 let 

 NÚ: léková horečka, zvracení, průjem, periferní neuropatie, 
zvýšení hodnot jaterních transamináz 

 INDINAVIR 

 vlastnosti obdobné jako předchozí přípravek 

 nutná silná hydratace jinak nebezpečí nefrolitiázy 

 RITONAVIR 

 vlastnosti obdobné jako předchozí přípravky  



Katzung, Bertram G. Basic and Clinical Pharmacology, 

10th edition. New York: McGraw, Hill Lange Medical, 2007, pp.536-541  
(aneb pohled do historie:2007) 



Anti HIV-antiretrovirotika (2023) 



Fixní kombinace antiretrovirotik 



 
Metody používané pro hodnocení účinků 
antivirotik 

Linnakoski et. al, Front. Microbiol., 2018 | 
https://doi.org/10.3389/fmicb.2018.02325 

https://doi.org/10.3389/fmicb.2018.02325


Rozdělení antivirotik podle cílových 

skupin virů, proti kterým působí: 

Antiherpetické 

 Aciclovir 

 Famciclovir 

 Valaciclovir 

 

AntiCMV 

 Ganciclovir 

 Foscarnet 

 Cidofovir 

 

 



Rozdělení antivirotik podle cílových 

skupin virů, proti kterým působí: 

Antiinfluenza 

 Amantadin 

 Rimantadin 

 Zanamivir 

 Oseltamir  

 Baloxavir marboxil 

 



Rozdělení antivirotik podle cílových skupin 

virů, proti kterým působí – 

ANTI HIV  - přehled 1 (2006) 

 

Nukleosidové inhibitory reverzní transkriptázy 
(NRTI) 

 Zidovudin 

 Didanosin 

 Zalcitabin 

 Stavudin 

 Lamivudin 

 Abacavir 

Nukleotidové inhibitory reverzní transkriptázy 
(NtRTI) 

 Tenofovir 



Rozdělení antivirotik podle cílových 

skupin virů, proti kterým působí: 

 ANTI HIV  - přehled 2 (2006) 

Nenukleosidové inhibitory reverzní transkriptázy (NNRTI) 
 Nevirapin 

 Delavirdin 

 Efavirenz 

Inhibitory proteáz (IP) 
 Saquinavir 

 Ritonavir 

 Indinavir 

 Nelfinavir 

 Amprenavir 

 Lopinavir 

Inhibitory fúze 

 Enfuvirtid  





Publikace antivirotika  např. 



Treatment and pharmaceutical 
prophylaxis of COVID-19 

https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/latest-evidence/treatment
https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/latest-evidence/treatment
https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/latest-evidence/treatment
https://www.ecdc.europa.eu/en/covid-19/latest-evidence/treatment


Antivirotika 



Antivirotika 

Nirmatrelvirová složka ... Inhibitor proteázy 
brání replikaci 

Ribonukleosidový analog 

Inhibitor virové RNA polymerázy 
(původně proti chřipkovým virům) 



Kortikosteroidy 



Imunomodulátory 



Imunomodulační 
monoklonální 
protilátky 



Convalescentní 
plazma 



Ostatní léčivé látky s 
možným účinkem na 
SARS-Cov- 19 
využívané při léčbě 
COVID-19 



Použití 
antibiotik  
při 
bakteriálních 
  
ko-infekcích/ 
sekundárních 
infekcích 
 
při 
COVID-19 
 


