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Leser von APOTHEKE + MARKETING koénnen hier Fortbildungspunkte sammeln: dazu einfach online die

Fragen zu dem folgenden, praxisrelevanten Beitrag beantworten.
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Gesundheitsvorsorge
bei HIV-Infizierten

Zertifizierte Fortbildung

von Prof. Dr. med. Hans-Jiirgen Stellbrink

In der Therapie HIV-Infizierter miissen neben den Fol-
gen der Immunsuppression Risiken wie Rauchen, Dro-
genkonsum und sexuell iibertragbare Erkrankungen be-
achtet werden. Hinzu kommen Nebenwirkungen der
antiretroviralen Medikation und zunehmend typische al-
tersassoziierte Risiken. Dieser Beitrag fokussiert auf
Mafinahmen, die zusiitzlich zur Therapie und zum Mo-

nitoring der HIV-Infektion erforderlich sind.

Die erhebliche Verbesserung der Lebenserwartung von HIV-
1-Infizierten durch eine moderne antiretrovirale Therapie
fiihrt zu einem steigenden Anteil von Patienten im hoheren Le-
bensalter mit signifikanter Begleitmorbiditit und komplexer
Komedikation [1, 2, 3,4]. Wann welche Untersuchungen not-
wendig sind, fasst Tab. 1 zusammen.
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*Abkirzungen: ART' = antiretrovirale Therapie; BMI = Body Mass Index

Tab. 1: Initial- und Verlaufsdiagnostik von Komorbiditat und Begleitrisiken bei HIV-Infektion

Griinde MaBnahme / Untersuchung Intervall (ca.) Mogliche Konsequenz
HIV-assoziierte Blutbildverande-  Leukozyten, Hadmoglobin, Throm- 3 Monate ART!
rungen bozyten
Kardiovaskulares Risiko Gewicht (BMI) 1 Jahr Beratung
Blutdruck 1 Jahr Beratung, Antihypertensiva
Cholesterin, Triglyzeride 6 Monate Beratung, Lipidsenker
Blutzucker 3 Monate Beratung, Antidiabetika
Berechnung des Risikoscores 2 Jahre Beratung
(z. B. Framingham, PROCAM,
DAD-Score)
Elektrokardiogramm initial u. U. Meidung von Substanzen mit
Potenzial einer QTc-Verlangerung
Haufige Hepatitis-Koinfektionen,  ALT, AST, gamma-GT, alkalische 3 Monate weitere Diagnostik,
Lebertoxizitét der ART, Hyperbili- Phosphatase, Bilirubin ART1-Umstellung
rubinédmie unter Atazanavir
Erhohtes Risiko eines akuten eGFR-Kalkulation (CKD-Epi 0. 8.), 3 Monate ART1-Umstellung
Nierenversagens bei HIV-Infekti-  basierend auf Kreatinin
on, ART-Toxizitat (TDF, Atazanavir,
Lopinavir)
Urin-Stix (Protein, Zucker, u. U. 6 — 12 Monate u. U. Tubulopathie- oder Nephritis-

Erythrozyten, Leukozyten)

Diagnostik

Bei Blockade der tubuldren
Kreatinin-Sekretion (z. B. unter
Dolutegravir, Rilpivirin, Cobicistat)

Cystatin C

bei Bedarf ergdnzend zu Kreatinin

ART1-Umstellung

Osteopenie durch HIV und TDF  Kalzium, Phosphat, alkalische 6 — 12 Monate Knochendichtemessung
Phosphatase
Berechnung des FRAX-Score 2 Jahre
(wenn Alter > 40 J.)
Knochendichtemessung bei Klin. Indikation
Osteopenie-Risiko und Einfluss  Vitamin-D-Spiegel Einzelfall Vit.-D-Substitution
der ARTH
Bei Hepatitis-Koinfektion Bestimmung des Fibrose-Status 12 Monate HBV- bzw. HCV-Therapie
(Fibroscan, serolog. Fibrosemar-
ker), u. U. Biopsie
Bei HCV-Infektion mit hdherem  Oberbauchsonografie 6 Monate HBV- bzw. HCV-Therapie, bei Le-
Fibrosegrad und HBV-Koinfektion berzirrhose/Leberkarzinom u. U.
Transplantation
Erhohtes Tbc-Risiko (z. B. Her-  Interferon-Gamma-Release-Assay initial bei IGRA-Positivitat INH-Chemopra-

kunft aus Hochpravalenzgebiet)

(IGRA), u. U. Réntgenthorax

vention (cave: u. U. falsch negativ
bei niedriger Helferzellzahl)

Erhohtes Risiko von Begleitinfek-
tionen

Serologie: Syphilis

1 Jahr und bei Symptomatik

Therapie

Serologie: Hepatitis C (HCV)

initial und bei erndhten Leberwerten bei Positivitat HCV-PCR, u. U.

HCV-Therapie (cave: gelegentlich
AK-Test negativ bei pos. HCV-PCR)

Abstrich urethral/anorektal, u. U. symptomorientiert
oral: Gonorrhoe
Abstrich urethral, u. U. oral/anorek- symptomorientiert

tal: Chlamydien

Erhohtes Risiko von Begleitinfek-
tionen und schlechteres Impfan-
sprechen

Serologie: Hepatitis B (HBV)

initial + u. U. bei erhdhten
Leberwerten

bei neg. HBs- und HBc-AK
Impfung, Titerkontrolle je nach Titer
alle 1 -2 Jahre

Serologie: Hepatitis A (HAV)

initial + u. U. bei erhdhten Leberwer-bei IgG-Negativitat Impfung, u. U.

ten IgG-Kontrolle des Impferfolgs nach
einigen Jahren
Schwerere Krankheitsverldufe Serologie: Varizella-zoster-Virus initial bei Seronegativitat u. U. Impfung
(vVzv)
Risiko einer Toxoplasmose-Ence- Serologie: Toxoplasmose initial bei Negativitat Beratung tber
phalitis bei AIDS Infektionsquellen
In Einzelfallen Serologie: Masern, Roteln, initial Impfung

tropische Erreger
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Tab. 2: Indikationsimpfungen bei HIV-Infektion

*keine Empfehlung durch die Sta I ige Impfkommission

-
Erreger Besonderheiten Kontrollen
Hepatitis A Kontrolle der Serokonversion
empfehlenswert
Hepatitis B Kontrolle der HBs-Ak-Titer
Influenza
Pneumokokken Konjugat-Impfstoff (PCV13, nach ~ PPSV23 alle 6 Jahre wiederholen

6-12 Monaten Polysaccharid-Impf-
stoff (PPSV23)

Varizella-zoster-Virus* bei Seronegativitat

Folgen der HIV-Infektion

Als Konsequenz einer antiretroviralen Therapie mit anhalten-
der Suppression der Virusreplikation unter die Bestimmungs-
grenze der Plasmaviruslast treten kaum noch typische opportu-
nistische Folgeerkrankungen auf [5].

Immundefekt

Dennoch muss auch unter einer frith begonnenen erfolgrei-
chen Therapie in Einzelfillen mit klassischen AIDS-Kompli-
kationen gerechnet werden [6]. Dies gilt insbesondere fiir die
Tuberkulose, sodass fiir Patienten mit hohem Tuberkuloserisi-
ko (z. B. Herkunft aus einem Hochendemiegebiet) die Durch-
fiihrung eines Rontgen-Thorax-Aufnahme und/oder eines
Interferon-Gamma-Tests auf latente Tuberkulose empfeh-
lenswert ist.

Trotz einer erfolgreichen antiretroviralen Therapie bleibt ins-
besondere bei Patienten mit einer niedrigen pritherapeuti-
schen Helferzellzahl das Ansprechen auf Impfungen im Allge-
meinen schlechter als bei HIV-Negativen [7].

MSM-- Bei Minnern, die Sexmit Minnern haben (MSM) miis-
sen nach einer Hepatitis B-Impfung in Abhingigkeit vom er-
reichten Titer unter Umstinden bis zu jihrlich Kontrollen er-
folgen [8]. Dies gilt wegen des Schutzes vor einer Hepatitis B
durch Tenofovir-DF nicht eindeutig fiir Patienten unter dieser
Medikation [9].

Der Schutz vor einer Hepatitis A durch Impfung ist unter Um-
stdnden auch nicht gewihrleistet. Daher konnen eine Hepati-
tis-A-IgG-Antikorper-Kontrolle und u. U. eine Auffrischung
sinnvoll sein [10].

Pneumokokken und Influenza-- Aufgrund des erhéhten Ri-
sikos von Pneumokokken-Infektionen und schweren Verliu-
fen einer Influenza werden eine jihrliche Influenza-Impfung
und eine Pneumokokken-Impfung alle sechs Jahre empfohlen,
wobei beim ersten Mal ein Konjugat-Impfstoft (PCV13) ver-
wendet werden sollte [11]. Alle Auffrischungen sollten mit un-
konjugierten Impfstoffen (PPSV23) durchgefithrt werden
[https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/
Archiv/2016/Ausgaben/34_16.pdf]. Tab. 2 gibt einen Uber-
blick tiber die wichtigsten Indikationsimpfungen.

keine allgemeine Impfempfeh-
lung*

Immunaktivierung

Die Aktivierung des Immunsystems in Folge der immunologi-
schen Reaktion auf HIV und durch Antigene von Erregern
scheint insbesondere mit einem hoheren kardiovaskuliren Ri-
siko [12] und einem erhéhten Knochenumsatz mit resultieren-
der Knochendichteminderung [13, 14] assoziiert zu sein. Ein
hoheres Thromboembolierisiko durch inflammatorische Ge-
rinnungsaktivierung wird diskutiert, erfordert jedoch keine
spezielle Screening-Diagnostik.

Komorbiditat und Risiken

Dank guter Therapieméglichkeiten hat sich die Lebenserwar-
tung von HIV-Patienten in den letzten Jahren erh6ht. Komor-
bidititen stehen nun verstirkt im Fokus. Nicht immer sind die
Begleiterkrankungen direkt HIV-assoziiert.

Hepatitiden

Die Privalenzen von chronischer Hepatitis B und C sind bei
HIV-Infizierten hoher [15]. Daraus resultiert eine hohere Rate
an Leberenzymerhohungen und eine mogliche Progression
zur Leberzirrhose und zum Leberzellkarzinom. Die Progressi-
on der Hepatitis Cistbei HIV-Infektion beschleunigt [16]. Da-
her sollte frith mit der Therapie begonnen werden. Im Falle ei-
nes (relativ hiufigen) Impfversagens besteht ein erhohtes
Hepatitis-B-Infektionsrisiko, das jedoch durch Tenofovir-
DF-haltige Therapien gemindert wird [17]. Zu beachten sind
dernach Absetzen einer Tenofovir-DF-haltigen Therapie u. U.
fehlende Schutzvor einer Infektion und bei bestehender Hepa-
titis B die Méglichkeit einer Reaktivierung. Daher sollte hiufi-
ger eine Kontrolle erfolgen. Therapien, die nur das ebenfalls
(wenn auch schwiicher) Hepatitis-B-wirksame Lamivudin ent-
halten, bieten einen deutlich geringeren Schutz vor Infektion
und einer Reaktivierung.

Inbesondere bei MSM ist die akute Hepatitis-C-Infektion hiu-
figer [18,19,20,21] — mit Transmission sowohl sexuell als auch
iber intravenosen Drogenkonsum. Bei den regelmifiigen
Kontrollen der Leberenzyme fillt dabei meistens ein Anstieg
auf, der allerdings auch ausbleiben oder gering ausfallen kann.
Eine Antikorperdiagnostik ist zumeist zielfithrend. Angesichts
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Tab. 3: Spezifische Tumor-Fritherkennung bei HIV-Infektion

Erkrankung Hintergrund
Zervixkarzinom erhohtes Risiko
Analkarzinom erhohtes Risiko bei MSM, insbe-

sondere bei Condylomata acumi-
nata

einer Spontanheilungsrate von ca. 15 Prozentist dann eine Po-
lymerasekettenreaktionstestung (PCR) aus dem Plasma sinn-
voll. Vereinzelt finden sich Infektionen ohne Antikérpernach-
weis (http://www.hcvguidelines.org/).

Nach spontan oder therapeutisch abgeheilter Hepatitis C ist
die Kontrolle der Antikérper sinnlos. Hier ist bei V. a. eine ins-
besondere bei MSM hiufige Reinfektion nur noch die PCR aus
dem Plasma sinnvoll. Im Fall einer héhergradigen Leberfibro-
se oder -zirrhose sind nach therapeutisch ausgeheilter Hepati-
tis C weiter regelmiflige sonografische Kontrollen erforder-
lich, da es auch nach Jahren noch zu einem hepatozelluliren
Karzinom kommen kann [22].

HPV-Infektion

Die sehr hiufige Infektion mit humanen Papillom-Viren
(HPV) ist bei HIV-Infizierten mit hartnickigen Condylomata
acuminata, Analkarzinomen und bei Frauen mit Zervixkarzi-
nomen assoziiert. Regelmiflige gynikologische Kontrollen al-
ler HIV-positiven Frauen und proktologische Nachuntersu-
chungen nach Condylomata acuminata oder Dysplasien sowie
die klinische Inspektion der Genitalien und des Anus sind un-
bedingt notwendig (Tab. 3) [23]. Fiir die Diagnostik analer
Dysplasien hat die Deutsche AIDS-Gesellschaft ausfithrliche
Leitlinien veroffentlicht (http://www.daignet.de).

Geschlechtskrankheiten

Aufgrund der Hiufigkeit von (Re-)Infektionen mit Syphilis,
Gonorrhoe und Chlamydien sind regelmifiige Kontrollen auch
ohne Symptome prinzipiell zwar angezeigt, im therapeutischen
Alltag wird eine Abstrichuntersuchung auf Gonokokken und
Chlamydien allerdings zumeist symptomorientiert durchge-
fithrt. Die Syphilis-Serologie ist auch als regelmiflige serologi-
sche Routineuntersuchung sinnvoll, da (Re-)Infektionen insbe-
sondere bei MSM hiufig sind und oligo- oder asymtomatisch
verlaufen kénnen.

Das Ansprechen auf eine Syphilis-Therapie sollte nach 3,6 und
12 Monaten serologisch kontrolliert werden. Angesichts der
Méglichkeit einer Neurosyphilis ist die Schwelle zur Lumbal-
punktion niedrig anzusetzen. Die Titer sind insbesondere nach
Reinfektion oft nur sehr zogerlich riickliufig, was eine Beurtei-
lung des Therapieerfolgs erschwert [24]. Wihrend einer Syphi-
lis kann es zu einem voriibergehenden Anstieg der HIV-Last
und einem Absinken der T-Helferzellzahlen kommen [25,26].

MaBnahme Intervall
gynékologische Untersuchung 6 - 12 Monate
Analinspektion, rektale Untersu- 12 Monate

chung, bei Risikokonstellation Zyto-
logie, (hoch auflésende) Anoskopie,
Biopsie

Virusinfektionen

Serologische Untersuchungen auf Zytomegalie-, Epstein-
Barr- und Herpes-simplex-Viren sind bei asymptomatischen
Patienten mangels Konsequenz im Allgemeinen verzichtbar.
Eine negative Toxoplasmose-Serologie sollte ein Anlass zur
Aufklirung iber Infektionsrisiken sein. Die Varizella-zoster-
Virus-Serologie ist im Hinblick auf die Meidung von Infekti-
onsrisiken, eine rasche Therapie bei Erkrankung, eine postex-
positionelle Prophylaxe mit Hyperimmunglobulin oder eine
eventuelle Impfung sinnvoll, sofern sich die Patienten nichtan
eine Windpocken-Erkrankung oder einen Herpes zoster erin-
nern.

Nicht-Aids-definierende Tumoren

Gehiuft werden Bronchialkarzinome, Zervix- und Analkarzi-
nome (s. o.), hepatozellulire Karzinome (s. 0.) und der M.
Hodgkin beobachtet. Nur fiir Zervix- und Analkarzinome
werden Fritherkennungsuntersuchungen empfohlen. Fir die
ebenfalls auftretenden kolorektalen Karzinome, Mammakar-
zinome, Prostata- und Hodentumoren gelten die bei HIV-Ne-
gativen tiblichen Fritherkennungsempfehlungen.

Verhaltensfaktoren und Psyche

Die Privalenz des Rauchens (aktuell oder friiher) ist bei HIV-
Infizierten hoher als in der Durchschnittsbevolkerung [27].
Die Rauchentwohnung hat daher zur Minderung des kardio-
vaskuliren Risikos eine hohe Prioritit. Alkohol- und Drogen-
konsum (insbespondere Kokain, Metamphetamin und Keta-
mine) sind ebenfalls hiufiger [28]. Suchtprivention und
-entwohnung stellen aus diesen Griinden weitere Aspekte der
Behandlung dar.

Die Privalenz psychischer Erkrankungen und das Suizidrisiko
sind bei HIV-Infizierten hoher als in der Durchschnittsbevol-
kerung [29, 30]. Die routinemifiige Durchfithrung von Scree-
ning-Tests auf Depression wird teilweise empfohlen, erweist
sich aber im therapeutischen Alltag als kaum praktikabel. Hier
sind die Beobachtung der Patienten, eine symptomorientierte
sorgfiltige Befragung, die niederschwellige Weiterverweisung
an Psychologen und Psychotherapeuten und teilweise eine
selbststindige Einleitung einer medikamentésen antidepressi-
ven Therapie durch HIV-Behandler notwendig.

Zu beachten ist die gelegentliche Uberlappung zwischen ei-
nem HIV-assoziierten neurokognitiven Defizit als Folge des
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ZNS-Befalls, ZNS-Nebenwirkungen von Efavirenz und an-
deren psychischen Erkrankungen, vor allem der Depression.
Unter Therapie mit Efavirenz wurde — wahrscheinlich als
Folge seiner zentralnervosen Toxizitit — auch eine erhohte
Suizidalitit beobachtet [31].

Metabolische und hormonelle Veranderungen

Die Privalenz des Diabetes mellitus Typ 2 istbei HIV-Infizier-
ten hoher [32],und es besteht wahrscheinlich ein fritheres Ma-
nifestationsalter. Das HDL-Cholesterin ist typischerweise bei
unbehandelter HIV-Infektion erniedrigt, die Triglyzeride sind
erhoht [33].

Die Privalenz des sekundiren Hypogonadismus ist bei HIV-In-
fektion erhoht[34]. Die Diagnostik erfolgtsymptomorientiert.

Organsystemkomplikationen

HIV-Infizierte weisen ein hoheres Risiko fiir eine arterielle
Hypertonie auf [35, 36]. Die Hiufigkeit von Proteinurie [37]
und akutem Nierenversagen [38, 39, 40, 41] sowie Osteope-
nie/Osteoporose [42,43] und Herzinfarkt [44] ist erhoht. Da-
bei ist nicht geklirt, ob ein fritheres Manifestationsalter oder
eine hohere Hiufigkeit im Vordergrund steht.

Nebenwirkungen und Risiken der ART

Eine antiretrovirale Therapie (ART) fithrt im Allgemeinen zu
einer Gewichtszunahme, nicht selten auch bis in den Bereich
des schweren Ubergewichts [45], mit einer resultierenden Er-
héhung des kardiovaskuliren und des Diabetesrisikos. Inwie-
weit einzelne Kombinationen eher ursichlich sind, ist noch
nicht eindeutig geklirt.

Lipodystrophie

Bei dem heute bei HIV-Patienten mit ART seltener geworde-
nen Lipodystrophie-Syndrom kann die lipatrophe Kompo-
nente zu einem Schwund des braunen Fettgewebes mit auffil-
ligem Hervortreten von Venen und Muskelzeichnung fiihren,
wihrend die Lipakkumulations-Komponente mit einer vor-
wiegend intraabdominellen Fettakkumulation einhergeht.
Beides ist mit einem erhohten kardiovaskuliren Risiko und
hiufig einer Insulinresistenz assoziiert [46]. Ein spezifisches
Monitoring ist nicht verfigbar, die Kérperfettanalyse mittels
DXA-Scanistin der Routine ungebriuchlich. Bauchumfangs-
messung und Haufaltendicke konnen bei der Beurteilung des
Verlaufs helfen, wobei die Diagnose im Allgemeinen klinisch
iiber das charakteristische Bild gestellt wird.

Leberenzyme

Etwa die Hilfte aller HIV-Infizierten mit unerklirten Leber-
enzymerhohungen leiden an einer nicht-alkoholischen Fettle-
ber (NAFLD). Die Behandlung ist weitgehend identisch mit
der bei HIV-Negativen [47,48, 49, 50, 51]. Eine ART mit po-
tenziell hepatotoxischen Substanzen sollte in dieser Situation
wenn moglich umgestellt werden. Atazanavir kann zu einer
Reduktion der Bilirubin-Glucuronidierung und einem Ikterus
fihren, der aber nur kosmetische Bedeutung hat.

Knochendichte

Nach Einleitung der ART kommt es zu einem 2- bis 6%igen
Verlust an Knochendichte [13, 52]. Tenofovir-DF verstirkt
diesen Effekt [53, 54] am ehesten durch einen renalen Phos-
phatverlust und kann zu einer Osteopenie oder Osteoporose
fithren [55, 56]. Wahrscheinlich erhoht es das Frakeurrisiko
[57]. Die hohe Privalenz von Rauchen, Vitamin-D-Mangel
und anderen klassischen Risikofaktoren trigt dazu bei. Kont-
rollen des Vitamin-D-Spiegels sind aber nicht grundsitzlich
erforderlich. Moglicherweise ist auch das Risiko einer Osteo-
nekrose erhoht [57].

Niereninsuffizienz

Tenofovir-DF, Atazanavir und Lopinavir sind mit einer pro-
gredienten Niereninsuffizienz im Sinne eines Verfalls der glo-
meruliren Filtrationsrate assoziiert [58]. Atazanavir (in Ein-
zelfillen auch Darunavir) kann zu Nierensteinen fithren [59,
60, 61, 62, 63], sodass Kontrollen des Urinstix-Befundes auf
Erythrozyten sinnvoll sind. Das Risiko einer Niereninsuffizi-
enz bei Gabe dieser Substanzen lisst sich mit einem Score auf
der Basis von Daten der D:A:D-Kohorte prognostizieren
(htep://www.chip.dk/Tools). D:A:D (Data collection on Ad-
verse events of Anti-HIV Drugs) ist eine prospektive Multico-
horten-Studie, die sich auf die Fritherkennung unerwiinschter
Ereignisse konzentriert, darunter kardiovaskulidre Probleme
sowie Leber- und Nierenerkrankungen, die durch eine HIV-
Behandlung mit antiretroviralen Mitteln entstehen kénnen.
Tenofovir-DF kann auch ohne Beeintrichtigung der glomeru-
liren Funktion zu einer Funktionsstérung des proximalen Tu-
bulus mit einem Verlust an niedermolekularen Proteinen,
Glukose und Phosphat fithren [54], der bis zum Fanconi-Syn-
drom fortschreiten kann [55, 64,65, 66,67, 68]. Unter Tenofo-
vir-DF sind daher regelmifiige Kontrollen von Kreatinin und
Urin-Protein- und Glukoseausscheidung (bei Nicht-Diabeti-
kern) angezeigt. Die Nachfolgesubstanz Tenofovir-AF zeigt
keine wesentliche Nephrotoxizitit.

Einige Substanzen wie Dolutegravir, Rilpivirin und Cobicistat
fithren iiber eine Hemmung der Kreatininsekretion im proxi-
malen Tubulus zu einem Anstieg des Serum-Kreatinins, der je-
doch nicht mit einem echten Verlust an glomerulirer Funkti-
on einhergeht [69, 70]. Cystatin C ist in diesem Fall hilfreich,
um eine tatsichliche glomerulire Funktionsstorung auszu-
schlieflen.

Kardiovaskulares Risiko

Einige antiretrovirale Substanzen sind moglicherweise mit ei-
nem erhohten Risiko akuter Koronarereignisse assoziiert (Ab-
acavir, Lopinavir [71,72,73], méglicherweise Darunavir). Die-
se Faktoren werden bei der Kalkulation des Risikoscores nach
dem CHIP-Algorithmus (http://www.chip.dk/Tools) mit ein-
gerechnet, der sich daher fiir diese Patienten anbietet.

Fiir Patienten mit einem hohen kardiovaskuliren Risiko ist die
Reduktion der klassischen Risikofaktoren (Rauchen, Lipide)
am wichtigsten. Ein Umsetzen auf andere Substanzen kann
sinnvoll sein.
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Medikamentose Interaktionen

Bei HIV-Infizierten liegt meist eine Polymedikation vor. Ach-
ten Sie daher besonders auf mogliche Wirkstoffinteraktionen.
Nachfolgend typische Beispiele im Zusammenhang mit der
antiretroviralen Therapie.

Atazanavir und Rilpivirin-- Die Resorption des Proteaseinhi-
bitors Atazanavir und des nicht-nukleosidalen Inhibitors der
reversen Transkriptase Rilpivirin sind stark vom Magen-pH
abhingig. Steigt dieser (vor allem durch Protonenpumpenin-
hibitoren), besteht die Gefahr einer Beeintrichtigung der
HIV-Therapie durch Minderung der Exposition mitder Folge
von Virusreplikation und Resistenzentwicklung [74].
Ritonavir und Cobicistat-- Die Substanzen sind starke Inhibi-
toren mikrosomaler Leberenzyme (insbes. des Schliisselenzyms
CYP3A4).Sie werden zur Wirkverstirkung (Boosting) von Pro-
tease-Inhibitoren und des Integraseinhibitors Elvitegravir
durch Hemmung der Verstoffwechselung und ,,Glittung® der
Serumspiegelverldufe verwendet. Es kommt dadurch unter
Umstinden zur Wirkungsverstirkung durch erhéhte Expositi-
on auch der Begleitmedikation (z. B. bei Statinen).

Der hepatische First-Pass-Metabolismus, z. B. von Kortiko-
steroiden, kann gehemmt werden, wodurch Steroide, die wie
Mometason auf der Nasenschleimhaut angewendet werden,
eine systematische Wirkung zeigen kénnen. Topisch einge-
setztes Triamcinolon erfihrt durch den Effekt eine Wirkver-
stirkung. Es kann jedoch auch zu einer Hemmung der Kon-
version in die aktive Wirkform kommen, die eine Reduktion
der Wirkung zur Folge hat (z. B. Clopidogrel).

Efavirenz und Nevirapin-- Nicht-nukleosidale Inhibitoren
der reversen Transkriptase wie Efavirenz oder Nevirapin be-
wirken den gegenteiligen Effekt einer Induktion. Im Allge-
meinen folgt daraus eher eine Abschwichung der Wirkung des
begleitend gegebenen Pharmakons, in Einzelfilllen aber auch
eine Akkumulation von Metaboliten mit einer Verstirkung
von Wirkung und Nebenwirkungen.

Atazanavir-- Der Proteaseinhibitor Atazanavir kann die Glu-
curonidierung von Bilirubin und den Abbau von Medikamen-
ten hemmen, die auf diesem Wege abgebaut werden (z. B. Ral-
tegravir). Bei Kombinationen von Enzyminduktoren,
-blockern und Substraten der betroffenen Enzyme kann die
Vermeidung negativer Effekte ein grofies praktisches Problem
darstellen [75].

Wichtig

Diese Wirkungen bedingen eine grofie Zahl an Wechselwir-
kungen mit anderen hiufig verordneten Medikamenten, die
im Einzelfall ein lebensbedrohliches Ausmaf} erreichen kon-
nen. Jeder begleitend gegebene Wirkstoff muss daher vor sei-
ner Verordnung auf die Vereinbarkeit mit der HIV-Therapie
iberpriift werden. Dazu bieten sich Werkzeuge wie die Re-
cherche auf der Homepage der Universitit Liverpool
(http://www.hiv-druginteractions.org) an, die auch als App
verfiigbar sind. Zu beachten ist ferner, dass eine Enzyminduk-
tion oder -blockade auch nach Absetzen noch ca. zwei bis drei
Wochen anhalten kénnen.

Fazit fur die Praxis

1. Das Management HIV-infizierter Patienten hat sich durch
ihre gestiegene Lebenserwartung mit zunehmend komplexer
Begleitmorbiditit deutlich verindert.

2. Die erhohten Risiken der nicht direkt HIV-assoziierten,
aber bei HIV erhohten Morbiditit im Bereich von Nieren,
Knochen, Gefifien und Tumoren stehen im Vordergrund.

3. Die Behandlung erfordert die entschlossene und kontinu-
ierliche Risikoreduktion unter Nutzung allgemein tiblicher
Mafinahmen wie auch der Anpassung der Medikation und ei-
ner speziellen Impfprophylaxe.

4. Das Wechselwirkungspotenzial vieler antiretroviraler Sub-
stanzen erfordert eine sorgfiltige Planung und stindige Uber-
prifung der Medikation im Hinblick auf Wirkung, Neben-
und Wechselwirkungen unter Einbeziehung anderer Fachdis-
ziplinen und der Patienten.

5. Die fiir die Allgemeinbevélkerung empfohlenen Friiher-
kennungs- und Vorsorgemafinahmen diirfen nicht vergessen
werden. Eine oft tiber lange Zeit etablierte vertrauensvolle
Arzt-Patienten-Beziehung mit regelmifiigen Arztkontakten
bietet eine hervorragende Moglichkeit zur Implementierung
dieser Mafinahmen.

6.Werden diese Prinzipien angewendet, muss sich die Lebens-
erwartung frith und erfolgreich behandelter HIV-Infizierter
heute nicht mehr entscheidend von derjenigen der Durch-
schnittsbevolkerung unterscheiden.
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CME-Fragebogen

Gesundheitsvorsorge bei HIV-Infizierten

Was ist bei der Hepatitis-B-Impfung von HIV-Infizierten Vervolistandigen Sie richtig! Die Knochendichte nimmt nach
zu beachten? Einleitung einer ART um ...
[ Sie ist keine Indikationsimpfung fir Ménner, die Sex mit [ 1 bis 4 Prozent ab.

Ménnern haben (MSM). 1 2 bis 6 Prozent ab.

[ Bei erfolgreicher ART ist die Ansprechrate ebenso gut wie bei [ 3 bis 8 Prozent ab.
HIV-Negativen.
1 MSM mussen den HBs-AK-Titer eventuell jahrlich kontrollieren.

Was trifft auf Tenofovir-DF nicht zu?
[ Die Substanz ist mit einem Verfall der glomerularen

Was trifft fiir die Hepatitis-C-Komorbiditat bei HIV-Infizierten Filtrationsrate assoziiert.

zu? [ Tenofovir-DF kann zu einem Falconi-Syndrom flihren.

1 Die Progression der Hepatitis C ist bei HIV-Infektion [ Die Therapie erfordert keine Kontrolle der Kreatinin-
verlangsamt. ausscheidung.

[ Hepatitis C besitzt eine Spontanheilungsrate von 15 Prozent.
(1 Das Hepatitis-C-Risiko ist flir MSM genauso hoch wie fiir

andere HIV-Infizierte. Welcher Wirkstoff wird nicht zum Boosting von
Integraseinhibitoren eingesetzt?
L . . [ Ritonavir
Was muss bei einer zu HIV begleitend auftretende Syphilis 0 Elvitegravir
beachtet werden? J Cobicistat

[ Wahrend einer akuten Syphilis kann die HIV-Last ansteigen.

1 (Re-)Infektionen treten insbesondere bei MSM stets mit
ausgepragter Symptomatik auf.

1 Das Ansprechen auf eine Syphilis-Therapie sollte nach zwei
Monaten serologisch kontrolliert werden.

Was trifft auf den antiretroviralen Wirkstoff Efavirenz zu?
[ Sein Einsatz geht mit einer verminderten Suizidrate einher.
[ Efavirenz mildert HIV-assoziierte Depressionen.

1 Die Substanz wirkt ZNS-toxisch.

Mit welchen metabolischen und hormonellen Veranderungen

ist bei HIV-Infektionen zu rechnen?

[ Die Pravalenz fir Diabetes mellitus Typ 2 ist geringer.

[ Bei unbehandelter HIV-Infektion erhdht sich der
HDL-Cholesterin-Spiegel.

1 Es kommt vermehrt zu sekunddrem Hypogonadismus.

Was trifft auf die ART-Nebenwirkung Lipodystrophie zu?

[ Bei der lipatrophen Komponente nimmt das braune
Fettgewebe zu.

[ Bei reduzierter Lipakkumulation steigt das kardiovaskulare
Risiko.

[ Es gibt kein spezifisches Monitoring.

Welche Aussage beziiglich erhéhter Leberenzyme bei
HIV-Infizierten ist falsch?

1 Mehr als die Halfte der Betroffenen leidet an einer
alkoholischen Fettleber.

[ Die Behandlung der Fettleber ist nahezu identisch mit der
bei HIV-Negativen.

[ Atazanavir kann zu einem lkterus flihren, der nur von
kosmetischer Bedeutung ist.





