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FORTBILDUNG

PROF. HANS-JURGEN STELLBRINK, HAMBURG

HIV-Infektion und Alter

Bei der HIV-Behandlung muss auch das Lebensalter des Patienten berlicksichtigt
werden, und zwar bei der Indikation zur Therapie, der Auswahl des Regimes sowie

bei Nebenwirkungsmanagement und Komedikation. Einige Untersuchungen sprechen
bei dlteren Patienten fiir einen friiheren Therapiebeginn. Das ,Alter” féingt in diesem
Fall schon im 50. Lebensjahr an. Diese Grenze stellt allerdings keinen scharfen biolo-

gischen Einschnitt dar, sondern ist eher eine Folge zu geringer Datenmengen in den

hdheren Altersgruppen.

Die HIV-Infektion wird vorwiegend als eine
Erkrankung jingerer Menschen betrachtet.
Tatsachlich jedoch steigt in den USA der
Anteil von HIV-Infizierten im Alter von
iber 50 Jahren an'. In der Bundesrepublik
Deutschland betragt der Anteil der tber
50-Jahrigen an den HIV-Neudiagnosen seit
Anfang der 90er Jahre noch relativ unver-
andert etwa 10 Prozent, wahrend der An-
teil der liber 40-Jahrigen steigt und 2005
bei ca. 1/3 lag® Es ist abzusehen, dass auch
in Deutschland in Zukunft mehr und mehr
HIV-infizierte Personen liber 50 Jahre leben
werden.

Das verlangerte Uberleben von Patienten
unter HAART trigt dabei sicherlich ent-
scheidend zum Anstieg des Durchschnitts-
alters HIV-Infizierter in Deutschland bei.
Bei den Neuinfizierten in diesen Alters-
gruppen spielt moglicherweise eine schwa-
chere Wirkung von jugendorientierten
PraventionsmaBnahmen und ein insgesamt

CDC Stadien A/B und keine Vorgeschichte von O1
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Abb. 1: Das Risiko der Progression zu AIDS
oder Tod unter HAART ist fiir einen unter 50-
jahrigen Patienten mit >5 log HIV-RNA und
200-349 CD4+-Zellen genauso hoch wie fiir
einen liber 50-jahrigen Patienten mit >5 log
HIV-RNA und >350 CD4+-Zellen
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geringerer Informationsstand tiber HIV-Ri-
siken eine Rolle. Auf Seiten der Arzteschaft
wird bei dlteren Menschen die HIV-Infek-
tion seltener in die differentialdiagnosti-
schen Erwigungen einbezogen. Arzte fra-
gen bei Menschen dieser Altersgruppe sel-
tener nach HIV-Risiken,
HIV-Betroffene haben groBere Hem-
mungen, Uber HIV-Risiken zu berichten.

und dltere

Diese Faktoren tragen zu einer spateren
Diagnose der Infektion bei Alteren bei.
Aus diesen Griinden ist damit zu rechnen,
dass die Zahlen sowohl behandelter als
auch unbehandelter Patienten in héheren
Altersgruppen steigen werden.

1. INFEKTIONSPROGRESSION UND INDI-
KATIONSSTELLUNG ZUR HAART

Das Risiko einer Progression der HIV-Infek-
tion hin zu opportunistischen Erkrankungen
oder dem Versterben hingt - neben den
klassischen Risikoparametern Plasma-HIV-
RNA und CD4+-Zellzahl - auch vom Alter
des Patienten ab. Epidemiologische Studien
aus den 90er Jahren zeigen fiir dltere Men-
schen libereinstimmend eine verminderte
Uberlebenswahrscheinlichkeit nach AIDS-
Diagnose und ein vermindertes AIDS-freies
Uberleben als fiir jiingere Betroffene. Das
Alter bei Serokonversion® und bei einer ge-
gebenen CD4+-Zellzahl* waren mit einem
erhohten Progressionsrisiko verbunden.

AIDS-Folgeerkrankungen treten bei dlteren
Patienten bei hoheren CD4+-Zellzahlen auf
als bei jlingeren. Daher muss bei der Indika-
tionsstellung zur HAART neben den iib-
lichen prognostischen Faktoren CD4+-Zell-

zahl (absolut und prozentual), Immunakti-
vierung und Plasmavirdmie das Alter
berlicksichtigt werden. Dafiir sprechen auch
die Daten der ART-Cohort Collaboration zur
Prognose unter HAART =2,

Praktischerweise kann man dabei eine an
Kohortenanalysen angelehnte Grenze von
etwa 50 Lebensjahren annehmen. Diese re-
lativ niedrige Grenze fiir die Definition des
WAlters” stellt allerdings (zum Trost auch
aller meiner Kolleginnen und Kollegen) kei-
nen scharfen biologischen Einschnitt dar,
sondern ist die Folge zu geringer Daten-
mengen in den noch héheren Altersgrup-
pen. Die erwdhnten Effekte zeigen sich be-
reits ab dieser Grenze, so dass damit zu
rechnen ist, dass sie bei den wesentlich 3l-
teren Betroffenen im klinischen Alltag noch
sehr viel stirker ausfallen.

2. HAART: ANSPRECHEN UND PROGNOSE

Die Daten zum virologischen und immuno-
logischen Ansprechen auf eine HAART in
verschiedenen Altersgruppen sind teilwei-
se widerspriichlich. Sie wurden an kleineren
Patientenkollektiven und mit verschie-
denen HAART-Regimen gewonnen.

Die groBte diesbeziigliche Analyse ist die
Studie von Egger et al.’, bei der ein hoheres
Alter die Prognose negativ beeinflusst (s.
Abb.1). Hoheres Lebensalter ist daher ein
unabhangiger negativer Faktor fiir die Pro-
gnose unter einer HAART. Ein hoheres Le-
bensalter bei einer gegebenen CD4+-Zell-
zahl spricht daher fiir einen entsprechend
friiheren Therapiebeginn. Therapiericht-
linien sollten dies berticksichtigen.

3. TOXIZITAT UND METABOLISMUS

Die meisten klinischen Studien schlieBen
Patienten oberhalb des 65. oder 70. Le-
bensjahres sowie Patienten mit erheblicher
Komorbiditat aus. Gerade bei dieser Grup-
pe kann aber, bedingt durch die physiolo-
gische Abnahme der Aktivitat metaboli-
sierender Leberenzyme und der glomeru-
laren Filtrationsrate, die Metabolisierung
antiretroviraler Substanzen bzw. die Ex-
kretion der Metabolite vermindert sein,



was die Toxizitdt der Therapie erhoht.
Daten zu Dosisanpassungen in dieser Pa-
tientengruppe existieren dennoch kaum.

4. KOMORBIDITAT

Einige der Komplikationen der HAART wie
Pankreatitis, Hepatotoxizitat, Nephrotoxi-
zitat, Neuropathien und Insulinresistenz
Uberlappen sich mit alterstypischen Be-
gleiterkrankungen bzw. kénnen durch
diese verstarkt werden. So kdnnen zentral-
nervose HIV-Komplikationen durch alters-
assoziierte dementielle Verdnderungen
Uberlagert werden, was bei der Differen-
tialdiagnose zu beriicksichtigen ist.
Dariiber hinaus ist zu befiirchten, dass
auch der Verlauf anderer Erkrankungen
durch die HIV-Infektion ungiinstig beein-
flusst wird, und dies trotz Besserung der
Immunsuppression unter einer HAART.
Dies betrifft insbesondere maligne Tumo-
ren und Begleitinfektionen wie eine Hepa-
titis C. Auch das Risiko von Erkrankungen,
die auf dem Umweg tiber eine chronische
Immunaktivierung als direkte oder indi-
rekte Folge der HIV-Infektion auftreten,
scheint zu steigen. So war in der SMART-
Studie das Risiko auch nicht HIV-assoziier-
ter Risiken (z.B. der kardial bedingten Mor-
talitdt) im Therapieunterbrechungsarm
erhdht. Gerade diese Risiken nehmen ja in
besonderem MaBe altersabhingig zu.
HAART-Komplikationen wie das Lipodystro-
phie-Syndrom (insbesondere die Insulinre-
sistenz und die zentrale Fettakkumulation)
diirften das Koronar-Risiko zusatzlich zum
altersbedingten Risiko erh6hen.

Auch weniger dramatische, aber unter
Umstdnden folgenschwere Altersfolgen
wie die physiologische Reduktion der Kno-
chendichte und die Verschlechterung der
Nierenfunktion kdnnen sich mit therapie-
bedingten Verdnderungen liberlagern und
wechselseitig verstarken.

Fehl- und Mangelerndhrung sowie eine
verminderte Fllssigkeitsaufnahme bei al-
teren Menschen kénnen diese Probleme
aggravieren und miissen beachtet werden.
Die Mangelerndhrung kann dabei auch re-

lativ sein, wenn weitere Faktoren wie eine
gestorte Absorption oder ein erhdhter Be-
darf vorliegen.

5. BEGLEITMEDIKATION

Die pharmakokinetischen Interaktionen
mit Begleitmedikamenten sind relativ gut
erforscht. Insbesondere zu Interaktionen
im Bereich des hepatischen Metabolismus
liegen viele Daten vor, die Hilfen im kli-
nischen Umgang mit diesem Problem bie-
ten. Die Problemstellungen sind bei al-
teren Patienten jedoch héaufig erheblich
komplexer. So sind beispielsweise bei Pa-
tienten mit koronarer Herzkrankheit die
strikten Zielbereiche der LDL-Cholesterin-
senkung durch Statine unter HAART, spe-
ziell mit Ritonavir-geboosteten Protease-
inhibitoren, oft nur schwer zu erreichen,
was die effektive Reduktion des koro-
naren Risikos erschwert.

Die pharmakodynamischen Interaktionen
sind hingegen deutlich weniger gut unter-
sucht. Wird z.B. das Risiko der Nephroto-
xizitdt von Tenofovir durch Diuretika ge-
steigert, die ja bei der antihypertensiven
Therapie haufig die Basis darstellen ?. Hier
sollten gerade an Hochrisiko-Patienten-
gruppen wie adlteren Menschen mehr
Daten erhoben werden.

ADHARENZ

Ein wichtiges Problem stellt bei dlteren Pa-
tienten mit Begleiterkrankungen ange-
sichts der oft umfangreichen Begleitmedi-
kation die Adhédrenz dar. Eine Richtlinien-
konforme Behandlung mehrerer Begleiter-
krankungen fiihrt hdufig zu einer schwer
zu Uiberschauenden Vielfalt an Substanzen
und Einnahmezeitpunkten. Wechseln dann
aufgrund der Verpflichtung zur preisglins-
tigsten Verschreibung auch noch die Pra-
paratenamen haufig, wird es fiir die Pati-
enten immer schwieriger, den Uberblick zu
behalten. Allein die Komplexitat der Be-
handlung von Begleiterkrankungen kann
daher schon die Adharenz fiir die HAART
gefahrden. Dies gilt natiirlich erst recht,
wenn kognitive Storungen dazukommen.

CHECK-UP NICHT VERGESSEN!

HIV-Patienten werden immer 3lter und
sollten daher auch an den Gblichen Vorsor-

geuntersuchungen teilnehmen. Leider ge-
schieht dies nicht immer im gebotenen
AusmaB. So werden Routineuntersu-
chungen zur Friitherkennung HIV-unab-
hingiger Erkrankungen (z.B. Screening-Di-
agnostik kolorektaler Tumoren) teilweise
vernachlissigt. Mehrere US-amerikanische
Studien zeigen eine insgesamt geringere
Beteiligung HIV-Infizierter an Screening-
Programmen als bei nicht HIV-Infizierten.
In Folge der enormen Fortschritte durch
die moderne HAART missen in Zukunft al-
tersabhdngige Risiken bei der Behandlung
starker berlicksichtigt werden.
Prof. Dr. med. Hans-Jiirgen Stellbrink
Infektionsmedizinisches Centrum Hamburg (ICH)
Grindelallee 35 - 20146 Hamburg
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