STUDIE REFERIERT

Initiale antiretrovirale Therapie
bei HIV-Patienten

Welche Kombinationstherapie ist fiir welche Patientinnen und Patienten am
besten geeignet?

Heute sind mehr als 20 Wirkstoffe
fur die antiretrovirale Therapie bei
Infektionen mit dem humanen Im-
mundefizienzvirus (HIV) verfligbar.
Die Wahl der initialen Medikamen-
tenkombination wurde im Rahmen
der Schweizer HIV-Kohortenstudie
naher untersucht.

Internationale Guidelines in Europa
und in den USA geben Empfehlungen
zu bevorzugten antiretroviralen Thera-
pien, die in randomisierten kontrollier-
ten Studien optimale und dauerhafte
virologische Wirksamkeit sowie giins-
tige Vetrdglichkeits- und Toxizitits-
eigenschaften gezeigt haben. Zudem
gibt es Studien zur antiretroviralen
Kombinationstherapie bei verschiede-
nen Patientenpopulationen. Ungefihr
30 Prozent der Patienten dndern je-
doch, meistens wegen Toxizititsproble-
men, innerhalb des ersten Behand-
lungsjahrs ihre Kombinationstherapie —
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Kohortenstudie wurde bei der Wahl der initia-
len Kombinationstherapie ein Trend zu einer
individuell zugeschnittenen Behandlung fest-
gestellt, der signifikant von Arzt- und Patien-
tenpraferenzen abhdngen drfte.

Zwischen den verschiedenen Zentren gab es
durchaus Unterschiede in der bevorzugten
Therapiewahl, nicht aber beim Outcome (viro-
logisches Ansprechen, Therapiemodifikatio-
nen, immunologische Erholung) nach dem
ersten Behandlungsjahr.
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fir eine bessere Therapieauswahl bleibt
also noch Potenzial. Diese Wahl unter-
liegt verschiedenen Einflussfaktoren
wie Erkrankungsstadium, Komorbidi-
titen, Begleitmedikationen mit poten-
ziellen Interaktionen, bestehende oder
mogliche Schwangerschaft, erwartete
Toxizitat und Ergebisse genotypischer
Resistenztests. Daneben spielen auch
die Praferenzen von behandelndem
Arzt und Patient eine wichtige Rolle.
Bisher gibt es zu diesen Entscheidungs-
faktoren kaum Studien, dem wollte
diese Analyse der Schweizer HIV-
Kohortenstudie nachgehen.

Methodik

Die Autoren untersuchten als primiren
Endpunkt die Wahl der initialen anti-
retroviralen Kombinationstherapie zwi-
schen Anfang 2005 und Ende 2009 bei
therapienaiven HIV-Patienten. Sekun-
dire Endpunkte waren virologisches
Ansprechen, CD4-Zahlen sowie The-
rapieinderungen wihrend der ersten
zwolf Behandlungsmonate.

Resultate

Insgesamt wurden 1957 Patientinnen
und Patienten analysiert. Die haufigste
Kombination war mit 29,9 Prozent
Tenofovir-Emtricitabin-(TDF-FTC-)Efa-
virenz (Kombinationspraparat Atripla®),
gefolgt von TDF-FTC-Lopinavir/r (Tru-
vada® plus Kaletra® [16,9%]), TDF-
FTC-Atazanavir/r (Truvada® plus Reya-
taz®[12,9%]) sowie Zidovudin-Lamivu-
din (ZDV-3TC)-Lopinavir/r (Combivir®
plus Kaletra® [12,8%]) und Abacavir-
Lamivudin-(ABC-3TC-)Efavirenz (Ki-
vexa® plus Stocrin® [5,7%]).
Gegeniiber diesen Durchschnittswer-
ten gab es an den einzelnen Institutio-
nen, die in der Schweizer Kohorten-
studie zusammenarbeiteten, jedoch si-
gnifikante (p<0,001) Unterschiede im
Verschreibungsverhalten. Dennoch be-

standen zwischen den verschiedenen
Institutionen beim Outcome keine Dif-
ferenzen.

In multivariaten Analysen waren, je-
weils im Vergleich zu TDF-FTC-Efavi-
renz, ein Therapiebeginn mit TDF-
FTC-Lopinavir/r mit einer etablierten
AIDS-Diagnose (relatives Risiko [RR]
2,78; 95%-Konfidenzintervall [KI]
1,78-4,35) sowie einer hohen Viruslast
(HIV-RNA > 100000 Kopien/ml, RR
1,53; 95%-KI: 1,07-2,18) und hoheren
CD4-Zahlen (> 350 Zellen/ul, RR 1,67;
95%-KI: 1,04-2,70) assoziiert.

Im Vergleich zu TDF-FTC-Efavirenz
wurde TDF-FTC-Atazanavir/r bevor-
zugt eingesetzt bei depressiver Storung
(RR 1,77; 95%-KI 1,04-3,01), HIV-
RNA > 100 000 Kopien/ml (1,545 95 %-
KI 1,05-2,25) sowie Teilnahme an
einem  Opiatsubstitutionsprogramm
(RR 2,765 95 %-KI 1,09-7,00). Die Ver-
schreibung von ZDV-3TC-Lopinavir/r
war assoziiert mit weiblichem Ge-
schlecht (RR 3,89; 95%-KI 2,39-6,31)
sowie CD4-Zahlen > 350 Zellen/pl (RR
4,505 95%-KI2,58-7,86).

Nach zwolfmonatiger Therapie erreich-
ten 87,6 Prozent der Patienten eine
Viruslast von weniger als 50 Kopien pro
Milliliter, und die CD4-Zellen stiegen
median um 173 (89-269 Zellen/pl) an.
Eine virologische Suppression war
unter TDF-FTC-Efavirenz statistisch
wahrscheinlicher, der CD4-Anstieg war
unter ZDV-3TC-Lopinavir/r héher.

Schlussfolgerungen

Zwischen den Zentren wurden grosse
Unterschiede bei den Verschreibungen,
nicht aber beim klinischen Outcome
festgestellt. Heute werden inviduell
zugeschnittene Therapien angeboten,
deren Wahl stark von Arzt- und Patien-
tenpriferenzen abhdngt. Weitere evi-
denzbasierte Daten zur Wahl der Ini-
tialtherapie bei verschiedenen HIV-
Patientengruppen sind notwendig. <
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