SGAIM

Situation in der Schweiz und weltweit

HIV - Fast normale Lebenserwartung

Die Therapie der HIV-Infektion hat in den letzten Jahren grosse Fortschritte gemacht. Auch die Anzahl

Neuerkrankungen ist in der Schweiz auf tiefem Niveau stabil. Menschen mit HIV erreichen inzwischen

eine fast normale Lebenserwartung. Dr. Gilles Wandeler, Leitender Arzt in der Klinik Infektiologie, In-

selspital Bern, prisentierte neue Zahlen zu Priavention und Therapie in der Schweiz und weltweit.

Weltweit leben zirka 39 Millionen Menschen mit einer HIV-
Infektion. Die Privalenz ist vor allem im stdlichen Afrika
sehr hoch, wo bis 15% der Bevolkerung infiziert sind, in den
meisten europdischen Staaten sind es meist weit unter 1%
(1).

In der Schweiz ist die Lage seit einigen Jahren ziemlich stabil,
2022 traten 370 neue HIV-Infektionen auf, 45% davon bei
MSM (men having sex with men). Neuinfektionen bei IV-
Drogenabhingigkeit ist fast verschwunden (2).

Inzwischen werden weltweit 26 Millionen Menschen antire-
troviral behandelt (3). UNAIDS formulierte das Ziel bis
2025 «95-95-95», 95% der Personen mit einer HIV-Infek-
tion sollten diagnostiziert sein, 95% sich in einer Therapie
befinden und 95% eine supprimierte Viruslast aufweisen.
Weltweit ist das Ziel noch nicht erreicht, doch mit «86-76-
71» wurden grosse Fortschritte gemacht. In der Schweiz
hingegen ist dieser Zielwert schon seit einigen Jahren erreicht
(4).

Meilensteine der antiretroviralen Therapie

1983 wurde das Virus entdeckt, 1987 war die AZT-(Zidovu-
dine-)Monotherapie verfiigbar, bei der wegen der haufig auf-
tretenden Resistenzen der Therapieerfolg noch nicht optimal
war. 1996 kam der grosse Durchbruch mit der Tripelthera-
pie, mit der bei den meisten Patienten die Viruslast stark
supprimiert werden konnte. 2006 wurden die kombinierten
Wirkstoffe in einer Tablette vereint, was die Therapie stark
vereinfachte und die Adhirenz erhohte. Eine weitere Verbes-
serung brachte 2013 die neue Wirkstoffgruppe der Integra-
se-Inhibitoren, die weniger Nebenwirkungen und weniger
Medikamenteninteraktionen aufwiesen als die fritheren
Wirkstoffe.

Seit 2018 empfehlen die WHO-Guidelines eine Tripelthera-
pie mit Tenofovir, Lamivudin und Dolutegravir fiir alle Per-
sonen mit HIV, tatsachlich erhalten sie heute weltweit mehr
als die Halfte der Betroffenen. Inzwischen wird auch eine
Zweierkombination mit Dolutegravir und Lamivudin einge-
setzt, die oft ausreichend wirksam ist. Eine weitere Neuerung
bietet eine injizierbare Therapie, mit der die Wirkstoffe als
Depot alle zwei Monate verabreicht werden.

Antiretrovirale Therapie - Wirkung

Nach einer HIV-Primirinfektion und einer Latenzzeit von

2 bis 12 Wochen steigt die Viruslast durch HIV-Viren rasch

an, nach einem Peak fillt sie etwas und bleibt dann in der

asymptomatischen Phase kontinuierlich erhoht. Die CD4-

Zellzahl nimmt tiber mehrere Jahre kontinuierlich ab. Sinkt

diese Zahl unter den Wert von 200 pro Mikroliter, treten

opportunistische Infektionen auf, schliesslich kann sich das

Vollbild von AIDS entwickeln.

Die antiretrovirale Therapie verandert den Verlauf der

Krankheit. Die Viruslast wird unterdriickt, die CD4-Zellen

erholen sich, damit wird auch das Auftreten von opportunis-

tischen Infekten vermindert.

Folgen der antiretroviralen Therapie:

1. fast normale Lebenserwartung,

2. Langzeittoxizitit und Moglichkeit der Medikamentenin-
teraktionen,

3. sind Viren nicht nachweisbar, erfolgt keine Transmission.

Lebenserwartung fast normalisiert

In der Schweizer HIV-Kohortenstudie (www.shcs.ch) konnte
gezeigt werden, dass sich die Lebenserwartung von Men-
schen mit HIV immer starker der Lebenserwartung der All-
gemeinbevolkerung annihert (5), die noch vorhandenen
Unterschiede sind auch durch soziookonomische Unter-
schiede bedingt. So finden sich bei Personen mit HIV sicht-
bare Unterschiede in der Lebenserwartung in Abhidngigkeit
des Bildungsgrads. Inzwischen hat sich die Demografie der
Betroffenen veriandert, 60% der Teilnehmer der Schweizer
HIV-Kohorte sind iiber 50 Jahre alt (6).

Eine niederlandische Studie konnte zeigen, dass die Komor-
biditaten mit dem Alter zunehmen und dass bei Patienten mit
HIV eine hohere Zahl von Komorbititen vorliegt (7). Ver-
schiedene Faktoren spielen eine Rolle: soziookonomische
Situation und Lebensstil, die durch HIV induzierte chroni-
sche Entziindung, sowie die Nebenwirkungen der antiretro-
viralen Therapien.

Auch die Polypharmazie steigt mit zunehmendem Alter. Bei
1000 Patienten der Schweizer Kohortenstudie, konnte man
zeigen, dass 44 % der HIV-Patienten tiber 65 Jahre 5 Medika-
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mente oder mehr einnehmen (8). Dies erhoht die moglichen
Interaktionen zwischen der antiretroviralen Therapie und
anderen Medikamenten. Auf einer Onlineplattform der Uni-
versity of Liverpool kénnen potenzielle Interaktionen mit
antiretroviralen Therapeutika gepriift werden (9), siche QR-
Code.

Adipositas

Bevor die antiretrovirale Therapie zur Verfugung stand, lit-
ten die Patienten hiufig unter massivem Gewichtsverlust im
AIDS-Stadium. Mit der ersten antiretroviralen AZT-Mono-
therapie konnte als Nebenwirkung eine Lipodystrophie auf-
treten. Unter den neuen antiretroviralen Therapeutika ent-
wickelt sich nun haufig eine Adipositas (10).

Die Integraseinhibitoren haben heute eine wichtige Stellung
in der HIV-Therapie, aufgrund ihrer guten Wirkung und den
geringeren Interaktionen. In einer Studie konnte aber gezeigt
werden, dass es beim Wechseln von einer ilteren Substanz
auf einen Integraseinhibitor zu einer Gewichtszunahme
kommt (11), median 2 Kilo in 18 Monaten. Andere Studien
kamen zu dhnlichen Resultaten.

In der Schweizerischen HIV-Kohortenstudie beobachtete
man die Gewichtszunahme ebenfalls bei Integraseinhibito-
ren, aber auch bei anderen Substanzen, z.B. beim Wechsel
von Tenofovir Disoproxil (TDF) auf die neuere Substanz
Tenofovir Alafenamid (TAF). Bei einigen Patienten fand sich
eine massive Gewichtszunahme, median betrug sie auch hier
2 Kilo tiber 18 Monate (12). Die Ursache ist bisher nicht ganz
klar, moglicherweise hat das TDF eine hemmende Wirkung
auf die Gewichtszunahme, die beim Thearpiewechsel weg-
fallt.

Mit der Gewichtszunahme entstehen neue Probleme. In der
EuroSIDA-Studie bei tiber 6000 Patienten konnte gezeigt
werden, dass Patienten mit Gewichtszunahme eine hohere
Inzidenz von Diabetes aufwiesen (13). Es fehlen noch Lang-
zeitdaten zu den Auswirkungen in dieser Patientengruppe.
Dass das kardiovaskuldre Risiko bei Menschen mit einer
HIV-Infektion tatsichlich grosser ist als bei der allgemeinen
Bevolkerung, konnte in einer Schweizer Studie gezeigt wer-
den. Wihrend bei der HIV-Kohorte 12,9 Fille in 1000 Pati-
entenjahren auftraten, betrug die Haufigkeit bei der Allge-
meinbevolkerung nur 7,5 (14).

Von einer kardiovaskuldren Priavention profitieren auch
HIV-Patienten von Statinen. In der REPRIEVE-Studie mit
tber 7000 Teilnehmern konnte Pitavastatin schwere kardiale
Ereignisse um 35% senken von 7,3 auf 4,8 pro 1000 Patien-
tenjahre (15). Speziell an dieser Studie war, dass die Patienten
keinen hohen Risikoscore hatten, aber trotzdem deutlich
profitierten.

Viruslast senken

Vor etwa 10 Jahren bedeutete die HIV-Privention vor allem
eine Expositionsprophylaxe mit Abstinenz und die Verwen-
dung eines Kondoms. Heute bleibt das Kondom zwar wich-
tig, aber es stehen mit Tests und der Praexpositionsprophy-
laxe neue Moglichkeiten zur Verfiigung.

Ein Durchbruch stellte eine Studie aus Uganda dar. Bei
Paaren, bei denen nur eine Person HIV-positiv war, verglich
man eine frithe antiretrovirale Therapie mit der bisher tbli-
chen, spiter einsetzenden antiretroviralen Therapie nach Ab-
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sinken der CD4-Zellen auf einen bestimmten Wert. Durch
die frithere Therapie konnte die Viruslast so stark gesenkt
werden, dass es zu deutlich weniger Virusiibertragungen zwi-
schen den Partnern kam (16).

Dass durch die starke Senkung der Viruslast unter einer anti-
retroviralen Therapie die Virusiibertragung verhindert wer-
den konnte, zeigte auch die PARTNER-Studie mit 1670 Paa-
ren mit unterschiedlichem Serostatus; eingeschlossen waren
heterosexuelle Paare und MSM. Konnte durch die Therapie
die Viruslast ausreichend gesenkt werden, wurde auch die
Virusiibertragung gestoppt. Bei Sex ohne Kondom konnte
wiahrend durchschnittlich 2 Jahren keine Virentibertragung
zwischen den Partnern festgestellt werden (17). Diese Er-
kenntnis ist auch wichtig bei Verletzungen im Spital, wenn es
zu einem Blutkontakt kommt. Ist die Viruslast supprimiert,
muss die verletzte Person keine Postexpositionsprophylaxe
durchfiihren.

Priexpositionsprophylaxe - neue Formen

Dass die Praexpositionsprophylaxe (PrEP) mit einer kontinu-
ierlichen Einnahme von Tenofovir 1 x tiglich in vielen Fallen
eine Infektion verhindern kann, wurde in einigen Studien
gezeigt. Aber auch durch Einnahme von Tenofovir und Em-
tricitabin «on demand» (1 Tag vor dem Sex, am Tag der Ex-
position und noch zwei Tage spater) konnten in einer Studie
mit 414 MSM die HIV-Infektionen verringert werden, von
12 HIV-Infektionen der Plazebogruppe zu 2 in der Tenofovir-
gruppe (18).

Die Priexpositionsprophylaxe kommt auch bei Sexarbeite-
rinnen im siidlichen Afrika zum Einsatz, wo der Gebrauch
eines Kondoms selten ist. Verglichen wurden die Prophylaxe
mit einer tiglichen Finnahme einer Tablette und mit einer
Depotinjektion jeden zweiten Monat. Die Injektion war der
tiglichen Tablette deutlich tiberlegen, wohl auf Grund der
besseren Adhirenz, denn von den Tabletten wurden nur etwa
40% tatsachlich eingenommen (19).

Inzwischen wenden rund 5 Millionen Personen eine PrEP an
(20). In der Schweiz wurde diese Form der Pravention lange
nicht eingefiihrt. Vor 4 Jahren startete man dann die Swiss-
PrEPared-Studie, in die inzwischen 6500 Personen einge-
schlossen sind. Neu ist die PrEP seit 1. Juli 2024 kassen-
pflichtig, wenn die medizinische Betreuung bei einer Fach-
person erfolgt, die mit der SwissPrEPared assoziiert ist. A

Barbara Elke

QR-Link:
www.rosenfluh.ch/gr/hiv-druginteractions
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