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AMC-1982

A 29jarige man, uit Nicaragua, sinds 6 dagen
hoge koorts, geen andere klachten

A vermagerd, helder, normale pols en
bloeddruk, temp39,5°C, overiglich.ond geen
afwijkingen, neurologiscbnd. normaal

Alab:BSB5 mm,f S dz@x T4 ;
A urine, Xthorax en echebuik: g.b.
A diagnose: ??? > beleid: observeren
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A na 4 dagen: uitgesproken suf, en hoofdpijn;
A niet nekstijf geen neurologische afwijkingen
A lumbaal punctie:
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oostindischeinkt preparaat liquor:




A na 4 dagen: uitgesproken suf, en hoofdpijn;
A niet nekstijf geen neurologische afwijkingen
A LP:Cryptococcuseoformans

A therapie: amfotericineB i.v.

A beloop: toenemend hoofdpijn, torenhoge
iquordrukken, ontwikkeling hydrocefalus,
ongontsteking dooNocardiaasteroides
nleuraempyeem hierinsufficientie
overleden.
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Allereerste klinische aanwijzingen in 1981

Aosy Otdaisn @by §S8y 18tRI Y.
Calif. en New York
AVeeI vraag naar pentamidine (gebruiktBpeumocystis carinii
pneumonie) in New York. Eerste meldindiMWR.
5/ aGaStd SSy & (Fal F2NDSE
ATask force schrikt zich dood en rapporteert binnen 4 maander

epidemie van een geheel onbekende, dodelijke ziekte is gaan
Aonder tevoren gezonde homosexuele mannen

Ernstig gestoorde cellulaire immuniteit: nieuwe
opportunistische infecties egtumoren, nieuw ook voor
Internisten!
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Allereerste klinische aanwijzingen in 1981

A Sterk vermoeden op een infectieziekte,
veroorzaakt door een virus

A Virus infecteert en vernietigt belangrijke cellen
van het afweersysteem, de zg. Cpak. T
lymfocyten, waardoor de afweer ophoudt

A Dat leidt tot ernstige opportunistsiche infecties
en ctumoren

A Soms tijdelijk te verhelpen met antibiotica of
chemotherapie, maar uiteindelijk dodelijk binnen
0,5 tot 3 jaar
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HIV/aids van 1982 tdt996

A Demedische gemeenschap
A De -potentiéle- patiénten

A De samenleving

A De overheid

A De farmaceutische industrie

na 1996

A Beloop van de epidemie
APEP en PrEp
A Een terugblik
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Medicl geschokt

A/Vesterse geneeskunde beschouwde zichzelf
OO0OACY Il U T Yl OKUA:
/&Opeens dodelijke ziekte onder tevoren
AN gezonde jonge mensen
|

euwe, ernstige ziektebeelden, die de arts
nergens kon opzoeken
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Generalized
Kaposi 6s sar coma

Kaposi 6s i1 mfacted o m
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oplasma
efalitis
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CT scan van een normaal brein
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Aids dementia complex
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Extensive Herpes genitalis infection in an aids patient
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Medicl geschokt

A/Vesterse geneeskunde beschouwde zichzelf

O0AYIFUO fYlI OKUOA?:
/&Opeens dodelijke ziekte onder tevoren
AN gezonde jonge mensen
|

euwe, ernstige ziektebeelden, die de arts
nergens kon opzoeken

lles wat de arts te bieden had, was
compassie, begrip, palliatie

aarden die in de medische curricula
nauwelijks meer aan bod kwamen
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Incidentie en sterfte (abs. aantallen), aids, Nederland 1339
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Korte geschiedenis van de HIV
epidemie In de westerse landen

(met dank aan
prof.dr. Joep Lange)
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Korte geschiedenis van HIV infectie en &l therapiel: Ellende
gevolgd door hoop

A 1981: ontdekking van de epidemie

A 1983: ontdekking van het oorzakelijk agens: humar
Immunodeficency virus (HIV)

Nobelprijs 2008:
Luc Montaigner
Frargoise Barr&sinoussi
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Korte geschiedenis van HIV infectie en &IV therapie

A levenscyclus van het virus snel in kaart gebracht

A met kristallografisch onderzoek werd de structuur v
de sleutelenzymen van het virus ontrafeld

A het enzynreverse transcriptasdat nodig is voor de
opbouw van nieuwe HIV DNdpieen werd het eerst
target, en wel voor zg. nucleoside analoge moleculs

ARST S fF3Sy |t a2L)J RS LJX
kanker (waar ze niet succesvol bleken)

A 1987: het nucleosidanalogono -@eoxyo -@zido
thymidine (AZT)xemmervan het HIVenzymreverse
transcriptasebleekdoorbraak mindersterfte, minder
nieuwecomplicatiesstijgingCDA4celaantal
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3 @zido-3 @leoxy-
thymidine (AZT)
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Korte geschiedenis van HIV infectie en 4l therapie

A 1988: AZTverkt maarkorte tijd (6-12 mnd);

A HIVmuteert gemakkelijkn hetenzymreverse
transcriptasedat ongevoeligivordt voor AZT maawel
HIVDblijft repliceren

A 1991:nieuwenucl analoga DDI(2'3"-dideoxyinosing
en DD%Z'S'-dldeoxycyu INg; ook dezewerkenmaar
korte tijd door ontstaanvanresistentie

A 1993:veeldesillusie monotherapiewerkt niet, ook
0 R dfRegapieniet (iIsgeencechtee  Riuxg
A Profylaxewerkt evenmin(Concorde trial)

A dedereendie nucl analoganeemt, gaatdood Het is
een (\g(rote samenzwering van het medisodustrieel
O2YLJ SEHe¢ ¢
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Korte geschiedenis van HIV infectie en &tV
therapie

A 1994: AZTverkt bij onderbrekingvanverticale
HIVtransmissié
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401 @B ZDV
| Placebo

354

Rate of Perinatal Transmission

<1730 1731-5660 5681-15,700 >15.700

Maternal HIV-1 RNA (copies/mL)
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Korte geschiedenis van HIV infectie en 4l therapie

Am d hechte€ & Riuzapiewerkt toch beter
danmonotherapie(langerleven, sterkere en
langdurigerverbetering van de afweégr

A 1995: maaiook bij duo-therapieontstaat
resistentie
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Korte geschiedenis van HIV infectie en 4l therapie

1996:

A Hetwerd mogelijkhet aantalHI\RNAkopieenmi
bloedplasmgded @A NJ te météhl RE 0

A Erkwamensterkwerkzameanti-HIVmiddelenop demarkt,
de HIV1 proteaseaemmers

Daardoor konden we leren dat:

A de omvangen snelheid(en slordigheid van de HIV
replicatie gigantisch is

A de viral load zdaagmogelijk moesblijven

A daartoepotente, minstenstriple, medicatieaangewezen
was (Highly Active AntiRetroviral Therapy ofHAART
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Overlevingskans na het stellen van de diagnose AIDS
naar jaar (1984/199y
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Korte geschiedenis van HIV infectie en 4l therapie

Al

AARWerd snelingevoerdin dewesterse

landen

A Dramatischedalingvan mortaliteit en
morbiditeit

A Drie- of vierjaar HAARVoldoendeom HIVte
ceradicererg K

A Behandelinghoeeerderen hoe krachtigey
deste beter

A Niet zeurenover eenbeetjetoxiciteit!
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Mortality (n/100,000)
Among persons 284 years old, USA, 198898
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30 = Cancer
. Heart disease
25 Suicide
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