FORTBILDUNG

PrEP: Pro und Contra

Als Ende letzten Jahres die ersten Ergebnisse der iPrEx-Studie verdffentlicht wurden, gab es viel Jubel. Erstmals
wurde in einer groBen kontrollierten Studie gezeigt, dass HIV-negative Ménner, die Sex mit Ménnern haben, ihr HIV-
Risiko durch die Einnahme von antiretroviralen Medikamenten senken kénnen. Das US-Magazin Time erklérte die
Studie prompt zum ,bedeutendsten medizinischen Durchbruch 2010” und das amerikanische Center of Disease
Control erstellte Leitlinien zum Einsatz der Pré-Expositionsprophylaxe (PrEP). Doch es gibt auch kritische Stimmen.
Viele Fragen sind noch offen, nach der Umsetzbarkeit im Alltag, nach den Kosten und dem tatsédchlichen Nutzen.

STEFAN REUTER, DUSSELDORF

PRO - PrEP: Gute Nachrichten

machen Mut!

Optimismus ist angesagt, da sich verschiedene Strategien der Pra-Exposi-

tionsprophylaxe (PrEP) inzwischen als wirksam erwiesen haben. Die Vorzei-
chen stehen gut, um PrEP-Strategien weiter zu entwickeln, auch wenn bis zu
einem breiten Einsatz noch ein gutes Stlick Weg zurtickgelegt werden muss.
Am Ende dieses Weges wird es auf das Zusammenspiel verschiedener PrEP-
EinzelmaBnahmen und ihre Fokussierung auf Risikogruppen ankommen, um
sowohl das individuelle Risiko als auch die HIV-Epidemie im Ganzen nachhal-

tig zu beeinflussen.

In den letzten Jahren konnten erstmals
nachhaltige Erfolge durch praventive
Mafinahmen dokumentiert werden,
denn im weltweiten Kontext waren Neu-
infektionen im Zeitraum zwischen 2000
und 2008 zuriickgegangen. Diese sehr
gute Nachricht darf jedoch nicht dariiber
hinwegtduschen, dass sich weiterhin
jahrlich 2-3 Millionen Menschen mit
HIV infizieren; im Jahr 2008 waren es 2,7
Millionen Neuinfektionen. Es besteht
also eindeutig Steigerungsbedarf im
Kampf der HIV-Préivention. Einerseits
miissen etablierte, nachweislich wirk-
same Praventionsmafinahmen ausgebaut
werden, insbesondere der Kondom-
gebrauch und die ménnliche Zirkum-
zision. Zusatzlich muss ein umfassendes
globales Praventionskonzept aber auch
innovative Mafinahmen, einschlief3-
lich der medikamentdsen Pra-Exposi-
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tionsprophylaxe (PrEP) beriicksichti-
gen.

Erste Ergebnisse geben dieser Strategie
recht!

PREP WIRKT

Uber viele Jahre erschien der PrEP An-
satz nicht umsetzbar, da von der einge-
setzten Substanz eine rasche Wirksam-
keit gegen HIV, ein einfaches Einnahme-
schema, niedrige Nebenwirkungsraten
und eine hohe Resistenzbarriere zu for-
dern sind. Mit Tenofovir (+Emtricitabin)
wurde erstmals eine Substanz(kombina-
tion) gefunden, welche die meisten der
genannten Eigenschaften in sich vereinte.
Seit dem Jahr 2004 wurden nun bereits
iiber 21.000 Probanden in PrEP-Studien
eingeschlossen.

In der CAPRISA-Studie konnte der pra-
ventive Nutzen eines topischen Mikrobi-

Sex ohne Reue?

zids erstmals unter Beweis gestellt wer-
den. Ein Tenofovir-Vaginalgel vermin-
derte die HIV-Inzidenz bei diskordanten
heterosexuellen Paaren um 39%. Diese
Studie stellt einen Meilenstein in der Pra-
ventionsforschung dar (Abdool Karim-Q
2010).

Die zweite PrEP-Studie, deren Daten erst
kiirzlich publiziert wurden, ist die multi-
nationalen iPrEx-Studie (Grant 2010).
Bei 2499 MSM wurde hier erstmals die
Wirksambkeit einer oralen PrEP-Strategie
gepriift. Die Einnahme von Tenofovir/
Emtricitabin (Truvada®) fihrte zu einer
449 HIV-Risikoreduktion nach 2,5 Jah-
ren. Diese signifikante praventive Wir-
kung trat auf, obwohl Spiegelmessungen
suggerierten, dass zwischen einem Drit-
tel und der Hilfte der Patienten die
Tabletten nicht wie vorgesehen jeden Tag
eingenommen hatten. Der nachweisbare
praventive Effekt trotz schlechter Ad-
hérenz seitens der Probanden belegt die
hohe Effektivitat dieser Strategie. Es
besteht sogar noch Steigerungspoten-
zial durch Erhéhung der Adhérenz
(Abb. 1).
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Abb. 1 iPREX-Studie. Gute Wirksamkeit bei guter Adharenz

SICHERHEIT IST WICHTIG

Die laufenden sowie kiinftigen PrEP-Stu-
dien untersuchen auch die Sicherheit der
Medikamente bei den verschiedenen Ri-
sikogruppen. Sicherheitsaspekte umfas-
sen das Risiko der Resistenzentwicklung,
der Langzeitnebenwirkungen und mog-
liche Verhaltensanderungen (Promisku-
itat, STDs). Zum Aspekt der Verhaltens-
anderungen ergaben die bisherige Daten
(CDC 4323) keinen Hinweis auf ein er-
hohtes sexuelles Risikoverhalten bei
MSM unter einer PrEP. In der iPrEx-Stu-
die ergab sich bei den ersten Auswer-
tungen kein Hinweis auf relevante Ne-
benwirkungen z.B. von Seiten der Niere
oder des Knochens.

NOCH NICHT AUSGEREIFT

Zugegeben: Der Ansatz der PrEP ist zum
jetzigen Zeitpunkt noch nicht ausgereift,
um eine Empfehlung fiir den breiten Ein-
satz geben zu kénnen. Mit einer Schutz-
wirkung von 44% sind die iPREX-Ergeb-
nisse jedoch keinesfalls erniichternd,
sondern ermutigend, und PrEP wird das
Armentarium der HIV-Prdvention in
Zukuntft sicherlich bereichern.

Analverkehr (URAI)

NEUE MODELLE

Fiir die Region San Francisco wurde erst
kiirzlich eine ,test-and-treat“-Strategie
fiir Ménner die Sex mit Mdnnern haben
(MSM) in einem Gedankenmodell naher
beleuchtet (Charlebois-ED 2011). Eine
»test-and-treat“-Strategie beinhaltet re-
gelmiflige HIV-Testungen des Grofiteils
einer Population und die zeitnahe Einlei-
tung einer antiretroviralen Therapie bei
positivem Testergebnis, um hierdurch
letztendlich das Ubertragungsrisiko zu
reduzieren. In der Modellrechnung von
Charlebois et al. wurde berticksichtigt,
dass nicht alle HIV-Positiven sofort diag-
nostiziert werden, nicht alle sofort eine
Therapie wiinschen und dass die Thera-
pie nicht optimal wirkt. Fiir Regionen
mit einer besonders hohen HIV-Préva-
lenz ergaben Modellrechnungen am Bei-
spiel der Region San Francisco eine deut-
liche Reduktion von Neuinfektionen
durch eine solche ,test-and-treat®-Stra-
tegie. Wiirden alle MSM in San Francisco
einmal pro Jahr getestet und bei posi-
tivem Befund behandelt, wére nach dem
genannten Modell eine Reduktion der
Neuinfektionen um 76% innerhalb von
5 Jahren erreichbar.

Abb. 2 iPREX-Studie. HIV-Inzidenz in Abhangigkeit von ungeschitztem

ES KOMMT AUF DIE KOMBINATION
VON MASSNAHMEN AN

So verschiedenartig die Sexualpraktiken,
so verschiedenartig sind auch die An-
sichten und Vorlieben fiir oder gegen
einzelne PrEP-Mafinahmen. Um eine
moglichst grofle Gruppe von Risikopati-
enten zu erreichen, wird es daher kiinftig
darauf ankommen, wirksame Ansitze so
zu kombinieren, dass Pakete aus ver-
schiedenen Schutzmafinahmen ge-
schniirt, und auf einzelne Risikogruppen
zugeschnitten werden kénnen. Medika-
mentose Pravention kann HIV-Infekti-
onen verhindern, dies haben inzwischen
mehrere Studien gezeigt. Es wird jedoch
darauf ankommen zu zeigen, dass PrEP-
Strategien die HIV-Inzidenz und -Priva-
lenz ausreichend stark senken, um die
hiermit verbundenen hohen Kosten zu
rechtfertigen.
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