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EBV-assoziierte Neoplasien bei HIV-Infektion

Jede Immunschwiéche ist ein Risikofaktor fiir die Reaktivierung onkogener Viren und damit fir die Entstehung
Virus-assoziierter Tumoren. Bei fortgeschrittener HIV-Infektion sind es insbesondere EBV-assoziierte Non-Hodgkin-

Lymphome.

EBV-assoziierte hamatoonkologische
Neoplasien bei Menschen mit HIV-In-
fektion sind keine Seltenheit. Das hu-
mane Herpesvirus 4 (HHV4), das nach
den Entdeckern Epstein-Barr benannt
und als erstes onkogenes Virus klassi-
fiziert wurde, persistiert nach der Pri-
marinfektion in B-Lymphozyten. Bei
Immunsuppression z.B. durch eine
HIV-Infektion kann es reaktiviert wer-
den und zur Entstehung hamatoonko-
logischer Neoplasien beitragen.

So kann bei 40% der Patientlnnen mit
einer HIV-Infektion, die ein Lymphom
entwickeln, EBV nachgewiesen wer-
den. Einige Lymphom-Erkrankungen
bei Patientlnnen mit HIV-Infektion
werden entsprechend der Falldefini-
tion der CDC (Center for Disease Con-
trol and prevention) zu den AIDS de-
finierenden Erkrankungen gezahlt.
Diese umfassen Non-Hodgkin-Lym-
phome (NHL) wie das diffus groBzel-
lige B-Zell-Lymphom, das Burkitt-
Lymphom oder auch das primare
ZNS-Lymphom.

Lymphome bei Menschen mit HIV-
Infektion sind im Vergleich zu Lym-
phomen bei Menschen ohne HIV-
Infektion durch einen héheren Dys-
plasiegrad, haufigere extranodale
Manifestation und hohere klinische
Stadien zum Zeitpunkt der Diagnose-
stellung gekennzeichnet. Obwoh! HIV
kein primar onkogenes Virus ist, be-
glnstigt es indirekt die Entstehung
hamatoonkologischer Neoplasien -
neben der Reaktivierung onkogener
Viren - durch T-Zell Depletion und
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Immundysregulation.’

ERHOHTES RISIKO

Trotz hoch potenter antiretroviraler
Kombinationstherapie (CART) ist das
Risiko fir Non-Hodgkin-Lymphome
bei Menschen mit HIV-Infektion im
Vergleich zu Menschen ohne HIV-In-
fektion um das 10-20fache erhéht und
sie sind flr ca. 30% aller AIDS-assozi-
ierten Todesfalle verantwortlich.?3
Auch das Risiko fir Hodgkin-Lym-
phome ist bei Menschen mit HIV-In-
fektion ca. 5- 10mal héher als bei Men-
schen ohne HIV-Infektion, wenn auch
das Hodgkin-Lymphom nach der CDC-
Falldefinition nicht zu den AIDS defi-
nierenden Erkrankungen gehort.

ART IST BASIS

Die spezifische Therapie der unter-
schiedlichen Lymphome ist Stadien-
und Risikoabhdngig, und unterschei-
det sich nicht in der Therapie von
Lymphomen bei Menschen ohne HIV-
Infektion. Die Rekonstitution des Im-
munstatus ist fir den Therapieerfolg
jedoch ebenso wichtig, sodass eine
ART mit Diagnosestellung und parallel
zu einer Chemotherapie erfolgen
sollte.* Hier ist bei der Auswahl der
ART auf mogliche Interaktionen mit
den zytotoxischen Substanzen zu ach-
ten, um die Chemotherapie-assozi-
ierte Toxizitat nicht zu steigern. Starke
Enzyminduktoren wie Ritonavir-
geboosterte Proteaseinhibitoren oder
Cobicistat sind aufgrund ihres Inter-
aktionspotentials zu vermeiden.* Auch

auf eine kumulative Nephrotoxizitat
von zytotoxischen Substanzen (z.B.
Platin-haltige Chemotherapeutika)
und einigen antiretroviralen Substan-
zen (z.B. TDF) sollte geachtet werden.

SELTEN: ENKTL

Das in der Kasuistik diagnostizierte
ENKTL (NK-/T-Zell-Lymphom) ist ein
seltenes Non-Hodgkin-Lymphom. Die
Inzidenz in Europa betragt weniger als
1%.5 Die Pravalenz von ENKTL ist deut-
lich héher in Asien sowie in Latein-
amerika im Vergleich zu westlichen
Landern.® Die chronische Infektion
maligner Zellen durch EBV findet sich
in den meisten ENKTL Fallen.” Der ex-
akte Pathomechanismus ist jedoch
noch ungeklart.

Innerhalb der NK-/T-Zell-Lymphome
macht das ENKTL 14% aus.® Erste
Symptome kdénnen - wie auch in die-
sem Fall - lokale Beschwerden sein,
wie die beschriebene erschwerte
Nasenatmung, Epistaxis, Fieber und
Schluckbeschwerden. Die Diagnose
bedarf einer histopathologischen Si-
cherung mittels Biopsieentnahme. Zur
Ausbreitungsdiagnostik werden ein
PET-CT, gegebenenfalls ein MRT des
Schadels sowie eine Knochenmark-
punktion durchgefthrt. Die Stadien
Klassifikation erfolgt anhand der Ann
Arbor Kriterien.® Zur Risikostratifizie-
rung und daraus folgender Therapie-
empfehlung wird nicht nur das Stadi-
um nach Ann Arbor bericksichtigt,
sondern weitere Aspekte wie Alter der
Patientinnen, ECOG, erhdhte LDH-
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Werte (IPI score) und auch die Héhe
der gemessenen EBV-DNA im Blut.

SPEZIFISCHE THERAPIE

Die Therapie des NK-/T-Zell-Lymphom
besteht aus Bestrahlung des invol-
vierten Areals (ISRT) und einer syste-
mischen Therapie. Nur in lokal klar be-
grenzten Stadien (Nasales NK-/T-Zell-
Lymphom Stadium 1 nach Ann Arbor
ohne weitere Risikofaktoren) kann
auch eine alleinige Bestrahlung durch-
gefuhrt werden. Prognostisch glnstig
sind Frihstadien (Stadium | und Il) der
Erkrankung (5 Jahre Uberleben 70%).°°

Fur fortgeschrittene Stadien ist die
Prognose jedoch weiterhin schlecht.
Die Therapie fortgeschrittener Stadien
(Stadium Il und 1V) besteht aus einer
Polychemotherapie sowie ggf. Radio-
therapie im Verlauf.
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