PrEP

Was bringt die Zukunft?

Aktuell ist TDF/FTC der Standard bei der medikamentdsen
Préexpositionsprophylaxe (PrEP), doch die Entwicklung geht
weiter. Neue Wirkstoffe und Applikationsformen sind in der

Prifung.

TDF/FTC

Die Fixkombination TDF/FTC (Tru-
vada®, Generika) ist derzeit Standard bei
der oralen PrEP. In der Entwicklung sind
aber auch andere Applikationsformen
wie Gele zur rektalen oder vaginalen
Anwendung.

TAF/FTC

TAF/FTC (Descovy®) wurde in den USA
bereits zur PrEP zugelassen (nicht fiir
rezeptiven vaginalen Sex). Grundlage
war die Studie DISCOVER. Die Hilfte
der 5.300 Studienteilnehmer nahm zwei
Jahre lang TDF/FTC, die andere Hilfte
TAF/FTC ein. 905 der Teilnehmer hatten
TDE/FTC zur PrEP bereits vor Studien-
beginn eingenommen, 465 davon wur-
den in den TAF/FTC-Arm randomisiert.
Die Effektivitat von TAF/FTC und TDF/
FTC war vergleichbar gut. Unter TAF/
FTC wurden weniger renale Nebenwir-
kungen beobachtet, insgesamt waren
Nierenprobleme jedoch in beiden Grup-
pen mit weniger als 1% sehr selten. Ein
ahnliches Bild zeigt sich beim Knochen.
Auch hier entwickelten weniger Teilneh-
mer eine Osteopenie/Osteoporose, doch
das Problem trat bei weniger als 1% der
Studienteilnehmer auf. Bei Teilnehmern,
die von TDF/FTC und TAF/FTC wech-
selten, wurde erwartungsgemifl eine
Verbesserung von Nierenfunktion und
Knochendichte beobachtet. Dem gegen-
iber steht die Sorge um eine mogliche
Gewichtszunahme unter TAE

LANGWIRKSAME SPRITZEN
Cabotegravir ist ein Integrasehemmer,
der intramuskuldr gespritzt lange wirkt.
In Kombination mit Rilpivirin wird das
Medikament als Injektion alle vier Wo-
chen zur HIV-Behandlung voraussicht-
lich im néchsten Jahr zur Verfiigung ste-
hen. In einer nichsten Stufe wird die
Gabe alle acht Wochen getestet. Der Ein-
satz von Cabotegravir zur PrEP wird der-
zeit ebenfalls gepriift. Das Problem des
langen subtherapeutischen Spiegels,
wenn man die PrEP beendet, muss aller-
dings erst noch gelost werden.

ISLATRAVIR

Islatravir ist ein NRTTI (Nukleosid
Reverse Transkriptase Translokations-
inhibitor) mit langer Halbwertszeit (50-
60 Stunden im Blut, 120 Stunden intra-
zelluldr), das die HIV-Replikation an
zwei Ansatzpunkten hemmt. Die neue
Substanz wird in Kombination mit
Doravirin zur HIV-Therapie entwickelt.
Die lange Halbwertszeit erlaubt die ein-
mal wochentliche Gabe. Ein Implantat in
Form eines Stabchens, das unter die Haut
geschoben wird, ist eine Option fiir eine
mehrere Monate wirkende Langzeit-
PrEP. Das Implantat hat den Vorteil, dass
es bei Bedarf jederzeit ohne groflen Auf-
wand entfernt werden kann.

MARAVIROC

Der CCR5-Rezeptoragonist Maraviroc
scheint fiir die orale PrEP weniger geeig-
net zu sein. In einer Vergleichsstudie, in
der Maraviroc allein und in Kombination

mit Emtricitabin sowie mit TDF gegen
TDEF/FTC gepriift wurde, kam es bei fiinf
MSM zur Serokonversion und zwar alle
in der Maraviroc-Gruppe. Die Studie war
zahlenmiflig nicht fiir den Vergleich
der Wirksamkeit ausgelegt und die
Medikamentenspiegel waren meist nied-
rig, dennoch wird dieses Konzept derzeit
nicht weiter verfolgt.

ANTIKORPER

Breit neutralisierende monoklonale Anti-
korper (bNAbs) konnten auch zur Pra-
vention der HIV-Infektion eingesetzt wer-
den. Derzeit werden verschiedene Anti-
korper in praklinischen Studien unter-
sucht. Die ersten Daten zeigen eine gute
Vertraglichkeit. In der laufenden Studie
AMP HIV PREVENTION wird VRCO1
erstmals beim Menschen zur Pravention
untersucht. Nachteil der bNAbs: Die
Antikérper miissen infundiert werden.

TOPISCHE ANWENDUNG

Fir MSM werden/wurden verschiedene
Wirkstoffe zur rektalen Anwendung
untersucht, z.B. Tenofovir, Maraviroc,
Dapivirin. Noch ist keines der “rectal mi-
corbicides” in einer Zulassungsstudie.
Fiir Frauen wurde der Vaginalring mit
Das NNRTI
Dapivirin ist gegen viele HIV-1-Subtypen

Dapivirin entwickelt.

wirksam. Der Ring, der alle vier Wochen
ausgetauscht werden muss, wurde in
einer Phase-3-Studie in Afrika erfolg-
reich gepriift. Der Zulassungsantrag ist
eingereicht.
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