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PREP 2015: Wirksamkeit
und Verfugbarkeit

Liebe Leserin, lieber Leser,

mit  beeindruckenden Studienergebnissen
konnten Forscher_innen auf der CROI 2015,
der grofiten Retroviruskonferenz aufwarten.
Die PrEP wirkt — zumindest bei Mannern, die
Sex mit Madnnern haben. Neben Kondomen
und anderen verhaltensbezogenen Strategien
gibt es nun endlich eine Praventionsmethode,
die ,barrierefreien Sex" verspricht.

So gut die Nachricht ist, ein grofles Problem
bleibt: Die PrEP mit dem bisher verwendeten
Medikament Truvada® ist eine teure Methode
der Pravention. Der Preis stellt eine hohe Zu-
gangsbarriere dar.

Noch ist Truvada® in Europa fir diesen Zweck
nicht zugelassen, die Herstellerfirma hat bei
der europadischen Zulassungsbehorde noch
nicht einmal einen Antrag eingereicht. Die
Deutsche AIDS-Gesellschaft DAIG fordert un-
terdes in_ihrer aktuellen Stellungnahme, dass
»alle Akteure im Gesundheitssystem (...) zu
Losungen beitragen (sollen), die den Zugang
zur PrEP fir diejenigen, die sie benotigen, er-
moglichen.”

Wir beschreiben in diesem HIVreport fiir wen
die PrEP nach den derzeitigen Studienergeb-
nissen Sinn macht und beschreiben Wege, wie
die PrEP hierzulande verfiigbar werden kénn-
te. Am Ende fassen wir die haufigsten Fragen
zur PrEP in einem ,FAQ-Anhang” zusammen,
der auch an Klient_innen weitergegeben wer-
den kann.

Mit freundlichen GriRen

Armin Schafberger
Steffen Taubert
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Wirksamkeit der PreP

Zu keiner Praventionsmethode gibt es so viele
hochwertige randomisierte doppelblinde In-
terventionsstudien wie zur PREP.

Im Folgenden stellen wir in einer bebilderten
Ubersicht die Ergebnisse bisheriger PREP-
Studien zur sexuellen Ubertragung vor. Mit
berlicksichtigt werden drei Studien mit lokaler
PREP (Tenofovir-Vaginalgel). Nicht beriicksich-
tigt ist eine Studie mit Uber 2400 Drogenge-
brauchenden aus Bangkok (malgeblicher
Ubertragungsweg i.v.)., hier wurde mit Teno-
fovir eine Risikoreduktion von 49% erreicht
(Choopanya 2013).

Was bedeutet Wirksamkeit?

Zwei Arten von Wirksamkeit werden in Stu-
dien unterschieden. Im englischen Sprachge-
brauch wird die Unterscheidung deutlicher als
im Deutschen.

Effektivitit, engl. Efficacy, Wirksam-
keit im engeren Sinne, in Studie ermit-
telt als , as-treated-Analyse”:

Es werden diejenigen Studienteilnehmenden
in die Analyse einbezogen, von denen man
weil}, dass sie die Tabletten auch eingenom-
men haben. Manchmal ist das nur ein Drittel
oder ein Viertel der Teilnehmer. Doch aus
dieser Betrachtung kommt der Satz ,Die PrEP
wirkt, wenn man sie nimmt!“

Effizienz, Wirksamkeit im weiteren Sin-
ne oder Gesamtwirksamkeit, engl. Effi-
ciency, in Studie ermittelt als ,intend-
to-treated-Analyse”:

Es werden alle Studienteilnehmer in die Ana-
lyse einbezogen, denen man die Tabletten
verordnet hatte. Egal, ob sie die Tabletten
eingenommen hatten oder nicht. Da es in der
Pravention und Therapie auch bedeutsam ist,
WARUM Klienten die Tabletten nicht einneh-
men konnten oder wollten, ist letztendlich die
Gesamtwirksamkeit fiir die Praventionspraxis
wichtiger. In den Schaubildern stellen wir da-
her die Gesamtwirksamkeit dar.

Die Studien auf einen Blick

Je hoher die farbige Saule in den Personen,
desto hoher der Schutzeffekt (Risikoredukti-
on). Dieser Effekt ist auch durch die Zahl in der
Mitte der Person angegeben. Der ,ClI“ (Kon-
fidenzintervall) bezeichnet die Spannbreite fir
die Risikoreduktion. Mit 95%-iger Wahrschein-
lichkeit liegt (bei einem p-Wert von 0,05) der
tatsachliche Schutzeffekt innerhalb dieser
durch die Studie ermittelten Spannweite. Das
Kirzel (n.s.) steht fiir nicht signifikant. Der
,ermittelte” Wert fir die Risikoreduktion kann
nicht gewertet werden. TDF steht fir Tenofo-
vir, TDF/FTC fur Tenofovir/Emtricitabin .

VOICE
n=5.000
Uganda, Sudafrika, Simbabwe
TDF TDF/FTC TDF Vaginalgel
-49% -4% 145%
Cl: -129 bis 3% (n.s.) Cl:-49 bis 27%(n.s.) Cl:-21 bis 39%(n.s.)

Dreiarmige Studie mit 5000 Frauen im stdli-
chen Afrika. Weder im Tenofovir-, noch im
Truvada-, noch im Tenofovir-Vaginalgel-Arm
zeigt sich ein Schutzeffekt. Ursache: mangeln-
de Therapietreue. Die Minuswerte bei TDF und
TDF/FTC geben an, dass sich hier im Placebo
Arm sogar weniger Frauen infizierten. Aber
das diirfte — da das Ergebnis nicht signifikant
ist — ein Zufallseffekt sein.
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CAPRISA und FACTS001
Tenofovir-Vaginalgel: Der in Caprisa ermittelte
Schutzeffekt konnte in FactsO01 nicht bestatigt
werden. Das Vaginalgel ist wahrscheinlich in
der Anwendung zu umstandlich, es muss vor
und nach dem Sex appliziert werden. Ursache
der Misserfolge: mangelnde Therapietreue.

Fem-PREP und TDF2

Fem-PrEP TDF2
n=2.100 n=1.200 Heterosexuelle
Siidafrika, Kenia, Tansania Botswana

TDF/FTC TDF/FTC

6%

\ A
Cl:-52 bis 41%(n.s.)

Cl:-22 bis 81%(n.s)  Cl:25bis 97%

Truvada-Tablette: Die fiir Frauen ermittelten
Werte fir die Risikoreduktion sind in beiden
Studien nicht signifikant. Ursache: mangelnde
Therapietreue. Lediglich bei Mannern in TDF2
errechnet sich gegeniiber Placebo ein Schutz-
effekt (Risikoreduktion) von 80%.

Partners PrepP

Partners PrEP
n=4.700 Paare
Kenia, Uganda

TOF TOF/FTC

1

C1:37 bis 87% Cl: 20 bis 83% C1:28 bis 84% Cl: 54 bis 94%

Das beste Ergebnis bei Heterosexuellen er-
reicht man in der Partners PREP. Erstmals
werden Paare in eine Studie aufgenommen,
ein Partner ist HIV-positiv, der andere/die an-
dere nimmt die PREP. Die Therapietreue ist
wahrscheinlich deshalb besser, weil die Ein-
nahme von HIV-Medikamenten hier nicht wie
bei den anderen Studien stigmatisierend wirkt
— HIV ist ja schon in der Partnerschaft. Aller-
dings ist das Setting fragwiirdig: Man wirde
normalerweise eher den HIV-positiven Partner
behandeln und somit auch den negativen
Partner schiitzen.

PREP bei Frauen: weniger Wirksubstanz
im Vaginalbereich

Bei Frauen scheint die Therapietreue ein be-
sonders ausgepragtes Problem zu sein. Ur-
sachlich ist wahrscheinlich das Stigma, das mit
der Einnahme von HIV-Medikamenten in den
afrikanischen Landern verbunden ist. Ein wei-
terer Grund ist die schwierige Applikation des
Vaginalgels. Allerdings gibt es bei der systemi-
schen PrEP beunruhigende Ergebnisse aus der
Pharmakokinetik: Tenofovir reichert sich in
den Geweben des Enddarms um den Faktor
10-100 starker an als in der Vagina bzw. den
Vaginalsekreten. Beim weniger wichtigen Em-
tricitabine war die Konzentration vaginal um
den Faktor 10-15 hoher als rektal (Patterson
2011). Ob diese Unterschiede fiir den Schutz-
effekt relevant sind, wissen wir noch nicht.
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PREP bei schwulen Mdnnern

Deutlich besser sind die Ergebnisse in den drei
Studien mit MSM. Im Marz 2015 wurden auf
der Retroviruskonferenz CROI in Seattle Er-
gebnisse von PROUD und IPERGAY vorgestellt.
Beide Studien stellen den lang erwarteten
Durchbruch bei der PREP dar. Erstmals kann
ein hoher Schutzeffekt im Durchschnitt aller
im PREP-Studienarm gemessen werden. Bisher
konnten solche Schutzeffekte nur fur diejeni-
gen Teilnehmer_innen errechnet werden, die
die PREP auch sicher eingenommen hatten.

PROUD und IPERGAY: Die besten Ergebnisse
kommen aus den einzigen europdischen Stu-
dien. Zudem wurden in beiden Studien die
Manner besonders intensiv ausgewahlt.

IPrEx PROUD Ipergay

TOF'FIL TOF/FILC TOF#FIL

L%
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Hinweis

Die hier genannten Verfahren, Medikamente, Inhaltsstoffe und Generika
werden ohne Ricksicht auf die bestehende Patentlage mitgeteilt. Ge-
schutzte Warennamen (Warenzeichen) sind nicht immer als solche ge-
kennzeichnet; es darf daher nicht angenommen werden, dass es sich bei
den verwendeten Bezeichnungen um freie Warennamen handelt.

Die Deutsche AIDS-Hilfe Gbernimmt keine Gewdhr fir die Richtigkeit der
Angaben und haftet nicht fir Schaden durch etwaige Irrtimer. Wir raten
unseren Leserinnen und Lesern, auf die Fachinformationen und Beipack-
zettel der Herstellerfirmen zuriickzugreifen.

iPrEx und iPrEx-OLE

In der iPrEx-Studie wur-
de bei 2.500 MSM vor-
wiegend aus Peru mit
Truvada® eine Risikore-
duktion von 44% er-
reicht. Wer allerdings an
mehr als 90% der Tage
Truvada® eingenommen
hatte, erreichte einen
Schutzeffekt von 72,8% b

(Grant 2010). - -

iPrEx
n=2.500
Peru, Ecuador, USA u.a.

TDF/FTC

Die abgeschlossene pla-
zebokontrollierte Inter-
ventionsstudie wurde
um eine ,offene Phase”
(Open Label Extension)
verlangert. Nun wurde
allen Personen Truvada® angeboten. Als Kon-
trollgruppe dienten diejenigen, die eine (wei-
tere) Tabletteneinnahme ablehnten. Jeder
wusste nun also — das ist das Besondere an
den OLE-Studien- ob sie wirklich die Wirksub-
stanz bekommen oder nicht.

Cl: 15 bis 63%

Zur iPrEx-OLE gibt es ein gutes und ein
schlechtes Ergebnis. Die gute Botschaft (kom-
muniziert auf der Welt-AIDS-Konferenz von
Melbourne, Juli 2014) zuerst: In der Gruppe,
die vier oder mehr Tabletten Truvada® pro
Woche eingenommen hatte, infizierte sich
niemand. Wer zwei bis drei Tabletten pro Wo-
che eingenommen hatte, erreichte rechnerisch
noch eine Risikoreduktion von 84%. (Grant
2014)."

Die Botschaften von Melbourne:
e Die PREP wirkt, wenn man sie nimmt.
e Vier Tabletten Truvada® pro Woche
scheinen ausreichend zu sein.

! Die Schatzung, wieviel Tabletten jemand einnahm erfolgte
per Blutuntersuchung (Medikamentenspiegelmessung)
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Die schlechte Nachricht: Nicht einmal die Half-
te aller Teilnehmer (45%) schaffte es, zwei
oder mehr Tabletten pro Woche einzuneh-
men. 55% waren so gut wie gar nicht oder
nicht geschitzt. So kommt es, dass unterm
Strich fir alle Teilnehmer nur eine Risikore-
duktion von 51% ermittelt wurde — und dieser
Wert war nicht einmal statistisch signifikant.
(Grant 2014).

Mehr als die Hdilfte der Teilnehmer (55%) hat
es nicht geschafft, auch nur ansatzweise the-
rapietreu zu sein, obwohl alle Teilnehmer
schon seit Monaten und Jahren in der iPrEx-
Studie intensiv und kontinuierlich beraten und
informiert wurden.

Ein hoher Schutzeffekt Uber die ganze Teil-
nehmergruppe wurde nur in der PROUD und
IPERGAY-Studie erreicht.

Das Problem der Therapietreue sollte bedacht
werden, wenn Uber die PrEP als Praventions-
strategie fir breite Massen nachgedacht wird.

PROUD

In der Pilotstudie in

GroRbritannien  wurde PROUD

Truvada® bei MSM mit . ;:?;50‘

sehr hohem HIV-Risiko oorenEn
TDF/FTC

erprobt (McCormack

2015).

Urspringlich sollten

5.000 MSM in die Studie
eingeschleust werden.
Die Pilotstudie mit ,,nur”
545 MSM wurde aller-
dings aufgrund des un-
erwartet hohen Schutz-
effekts, der bei einer
Zwischenanalyse im
Oktober 2014 ermittelt
wurde, abgebrochen.

Cl: 52 bis 96%

Einnahmeschema: téglich Truvada®

Erstmals wurde keine placebokontrollierte
Studie durchgefiihrt. Man wollte realitatsna-
here Bedingungen schaffen. Die Manner soll-
ten wissen, ob sie den Wirkstoff einnehmen
oder nicht.

Y ™

P
Sofort Truvada Truvada

fiir 2 Jahre

p T

-
verzigert Truvada
ab 2. Jahr

N J
Studienaufbau PROUD: Die Teilnehmer wurden in zwei
Gruppen gelost: Die erste Gruppe (oben im Schaubild)
erhielt sofort téiglich eine Tablette Truvada® fiir die
Dauer von 2 Jahren. Die Kontrollgruppe erhielt im ers-
ten Jahr nur die Untersuchungen und erst im zweiten
Jahr Truvada®.

Kontrollen

Vierteljahrlich wurden STI-Tests (Syphilis, Go-
nokokken, Chlamydien), HIV-Tests (Antigen-
Antikorper-Kombinationstests) und Hepatitis-
C-Tests durchgefiihrt.

Zur Kontrolle der Nieren (Nebenwirkung von
Tenofovir) wurde vor dem Start und jahrlich
der Kreatininwert bestimmt, zusatzlich mit
Sticks der Urin auf Eiweild untersucht.

Verordnung von PEP

In beide Gruppen gab es tatsachlich ,riskante”
Sexkontakte und einzelne Studienteilnehmer
sahen sich veranlasst, bei ihren Arzt_innen
eine Post-Expositions-Prophylaxe (PEP) anzu-
fragen.

Im Sofort-Truvada® -Arm erhielten 13 Méanner
(5%) insgesamt 15 Rezepte fiir eine PEP. Im
verzogerten Arm waren es sogar 83 Manner
(31%) die insgesamt 174 Rezepte (entspricht
174 Medikamentenmonaten) fir eine PEP er-
hielten. Trotz hohem PEP-Einsatz in der verzo-
gerten PREP-Gruppe war die Rate der Neuin-
fektionen hoch (s.u.).

PrEP 2015: Wirksamkeit und Verfligbarkeit (HIVreport 2015/2)
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Verordnung von PREP

Die Studienteilnehmer holten zu den Terminen
insgesamt 86% ihrer eigentlich zugeteilten
PREP-Tablettenrationen ab. 56% der Teilneh-
mer holten alle Tabletten ab.

Ergebnis

Infektionen und Schutzeffekt

In der Sofort-PREP-Gruppe infizierten sich drei
Manner, in der spateren PREP-Gruppe 19. Da-
raus errechnet sich eine Risikoreduktion fiir
die PREP von 86%.

Ergebnis Sofort Spater
PREP PREP

Neuinfektionen 3 19
Neuinfektionen auf 1,3 8,9
100 Personenjahre

Risikoreduktion (relativ) 86%
NNT = Number needed 13

to treat (1 Jahr)

Tab. 1: Die extrem hohe Rate von Neuinfektionen (8,9)
pro 100 Personenjahre Idsst sich mit der PREP auf 1,3
senken. Daraus errechnet sich ein Schutzeffekt (Risiko-
reduktion) von 86%. In dieser Population muss man
,hur” 13 Mdnner iiber ein Jahr mit der PREP behan-
deln, um eine Infektion zu verhindern (Number needed
to treat)

Zwei der drei Infizierten in der PREP-Gruppe
hatten Uber zahlreiche Monate keine neuen
PREP-Medikamente abgeholt und waren Uber
lange Zeit nicht mehr zu den Kontrolluntersu-
chungen. Es ist wahrscheinlich, dass sie zum
Zeitpunkt der Infektion kein Truvada® im Blut
hatten. Der Schutzeffekt ware- wenn man die-
se beiden nicht rechnete- sogar noch etwas
hoéher.

Sexualverhalten

In der Studie ist es gelungen, Manner mit be-
sonders hohen Partnerzahlen und haufigem
kondomlosem Analverkehr zu rekrutieren (s.
Tabelle). Wie auch in anderen PREP-Studien
zeigte sich wahrend der Studie keine wesentli-
che Veranderung im Risikoverhalten.

Letzte Sofort | Spa- | Sofort Spa-

PREP ter ter

90 Tage

PREP
Partner- 10,5 10 10 8
zahl 5-20 4-20 3-24 3-15
Partner 3 2 3 2

fur ROK? 1-5 1-5 1-8 1-5

Partner 2,5 3 3 3
fur IOK*> 16 1-7 1-8 1-6
Tab 2: Sexualverhalten beim Start der Studie und zu
Monat 12. Die Partnerzahlen (der letzten 90 Tage)
blieben sowohl in der Sofort-PREP-Gruppe als auch in
der Kontrollgruppe konstant. Fett=durchschnittliche
Partnerzahl, darunter die minimalen und maximalen
Werte. 1 ROK = Rezeptiv ohne Kondom; 2 IOK = Insertiv
ohne Kondom

Extrem hohe Neuinfektionsrate

Damit hatte niemand gerechnet: In der Kon-
trollgruppe infizieren sich fast neun von 100
Mé&nnern (8,9) im Laufe eines Jahres mit HIV.
Solch hohe Neuinfektionsraten in Populatio-
nen sind auch weltweit — selbst in Afrika- sel-
ten. Zum Vergleich: In der CAPRISA-Studie er-
mittelte man bei Frauen von sidafrikanischen
Wanderarbeitern eine Neuinfektionsrate von
9,1%. Ein trauriger Spitzenwert. Die unerwar-
tet hohe Neuinfektionsrate bei den britischen
MSM ist neben dem hohen Schutzeffekt der
PREP auch der Grund, warum man statt der
urspriinglich geplanten 5.000 Teilnehmer nun
schon mit 545 ein belastbares Ergebnis er-
rechnen konnte. Bei Studienbeginn kalkulierte
man noch mit einer Neuinfektionsrate von
maximal 2 oder 3 Prozent.

Fazit: Es gibt in der Gruppe der schwulen
Manner in GroRRbritannien eine Subpopulation
mit extrem hohem Risiko. Diese Gruppe kann
man (mit erheblichem Aufwand) ermitteln und
dieser Gruppe mit der PREP wahrscheinlich
erstmals eine funktionierende Praventionsme-
thode anbieten.
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IPERGAY
Wozu taglich die PREP

einnehmen, wenn man

Ipergay
nicht dauernd Sex hat? n=400
Frankreich/Kanada
Mit IPERGAY wurde zum TDF/FTC

ersten Mal die anlassbe-
zogene PREP untersucht
(Molina 2015).

Truvada® sollte nur dann
eingenommen werden,
wenn auch ein Risiko fir
eine HIV-Infektion be-
steht.

Dadurch erhofft man sich
weniger  Nebenwirkun-
gen, geringere Medika-

Cl: 40 bis 99%

mentenkosten und letzt-
endlich auch eine héhere Therapietreue.

IPERGAY war eine placebokontrollierte Studie,
die Teilnehmer wussten nicht, ob sie im
Truvada- oder im Placebo-Studienarm waren.

Rekrutierung: schleppend

Die Studie wurde breit beworben, trotzdem
war die Rekrutierung der Teilnehmer zah und
schleppend. In communitynahen Projekten
wurden schwule Manner angesprochen. Man
suchte Probanden, die im letzten halben Jahr
mit zwei oder mehr Partnern kondomlosen
Analverkehr praktiziert hatten. Doch oft raum-
ten die Manner erst beim zweiten oder dritten
Kontakt und nach mehrmaligem Nachfragen
ein, Risiken eingegangen zu sein.

Truvada®-Pillen. Foto aus DAH-Arztebroschiire ,Let’s
talk about sex” (Fotograf: Andreas Schéttke)

Einnahmeschema: bei Bedarf

Das Setting der Studie war so: 2-24 Stunden
vor einem moglichen sexuellen Ereignis sollten
die Teilnehmer zwei Tabletten einnehmen. Bei
einer Iénger andauernden Phase sexueller Be-
gegnungen sollte alle 24 Stunden eine weitere
Tablette folgen. (siehe Beispiel 2). Nach dem
letzten Sex sollte zweimal eine Tabletten in
jeweils 24-stiindigem Abstand folgen.

1 x Sex - 4 Tabletten
START: immer mit 2 Tabletten
Mind 2 h, max 24 h vor dem ersten Sex

Sex 2 Einnahmen nach dem letzten Sex

2. Einnahme 3. Einnahme

1. Einnahme
2 Tabletten 1 Tablette 1 Tablette

Freitag Samstag Sonntag Montag

19 24 12 19 24 12 19 24 12 19

Uhr

Beispiel 1: anlassbezogenes Einnahmeschema fiir einen
Sexualakt am Wochenende

START: immer mit 2 Tabletten

‘ 2 Tage Sex - 5 Tabletten ‘

Mind 2 h, max 24 h vor dem ersten Sex

Sex Sex 2 Einnahmen nach dem letzten Sex

2. Einnahme 3. Einnahme

1. Einnahme 4. Einnahme

2 Tabletten 1 Tablette 1 Tablette 1 Tablette

Freitag Samstag Sonntag Montag

15 24 12 19 24 12 19 24 12 19
Uhr

Beispiel 2: anlassbezogenes Einnahmeschema fiir zwei
Sexualakte am Wochenende

Studienorte: Aus fiir Kéln und Berlin

Die Studie startete Anfang 2012 in Paris und
Lyon und wurde dann auf Montreal ausgewei-
tet. Da man urspriinglich mit 1.900 Teilneh-
mern kalkulierte und die Rekrutierung mih-
sam war, sollte mit Berlin, Kdln, Mailand und
anderen Stadten das Studienziel noch erreicht
werden. Doch &dhnlich wie in der PROUD-
Studie wurde aufgrund des hohen Schutzef-
fekts der PREP sowie der hohen Neuinfekti-
onsrate in der Placebo-Gruppe die Studie mit
nur 400 Probanden im Oktober 2014 abgebro-
chen. Die Ausweitung auf deutsche Stadte kam
nicht mehr zustande.

PrEP 2015: Wirksamkeit und Verfligbarkeit (HIVreport 2015/2)
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Die Studienteilnehmer

Die sorgfiltige Auswahl der Teilnehmer hat
sich gelohnt. Es ist gelungen, Manner mit ho-
hem Risiko in die Studie einzuschleusen.

Teilnehmer- Truvada® | Placebo
charakteristika (n=199) (n=201)

Alter 35 34
PEP-Erfahrung 28 % 37 %
Drogenkonsum* 44 % 48 %
Beschnitten 19 % 20 %
STI** 22 % 29 %

Sexakte in den 10 10
letzten 4 Wochen (6-18) (5-15)

Sexpartner in den 8 8
letzten 2 Monaten (5-17) (5-16)

Tab. 3: Die Studienteilnehmer in den beiden Armen in

IPERGAY waren vom ,,Risikoprofil” her éhnlich verteilt.
*Drogen: In den letzten 12 Monaten: Ecstasy, Crack,
Kokain, Crystal, Speed, GHB/GBL

**STI (sexuell (ibertragbare Infektion): Gonorrhoe,
Chlamydieninfektion, Syphilis

Ein Viertel (22 % bzw. 29%) hatte bei Studien-
beginn eine STl und wurde behandelt. Im
Durchschnitt hatten die Teilnehmer in den
letzten zwei Monaten acht Sexualpartner
(Spannweite: 5-17) bzw. 10 Sexualakte in den
letzten vier Wochen.

Verordnung von PEP

Zwolf Prozent der Manner erhielten eine PEP.
Die  Verordnung der  Post-Expositions-
Prophylaxe war somit deutlich geringer als in
der PROUD-Studie. Die Griinde fiir den Unter-
schied sind zurzeit noch nicht bekannt bzw.
diskutiert.

STI wdhrend der Studie

Bei 38% der Teilnehmer im Truvada®-Arm bzw.
32% im Placebo-Arm traten in den 13 Mona-
ten z.T. mehrere STI auf. Das zeigt, dass die
Probanden tatsachlich auch sexuell Risiken
eingegangen sind. AuRerdem wird deutlich,
dass die PREP trotz hoher STI-Pravalenz zu
wirken scheint. Beflirchtungen, Schleimhaut-
defekte z. B. durch eine Syphilis kdnnten die
Wirkung der PREP reduzieren, kann man an-
hand dieser Daten nicht bestatigen.

-
STI Pat STI Pat STI
(%) (%)
cT 43 61 34 48

(22) (17)
GO 38 50 45 67
(19) (22)
Syphilis 19 19 19 25
(10) (10)
HCV 3 3 3 3
STI 76 133 65 143
gesamt (38) (32)

Tab. 4: Wdhrend der im Durchschnitt 13-monatigen
Studienzeit wurden in beiden Studienarmen 133
(Truvada®) und 143 (Placebo) STI bei 76 bzw. 65 Pati-
enten diagnostiziert. CT = Chlamydieninfektion,
GO=Gonokokkeninfektion, HCV=Hepatitis C

Verordnung von PREP

Die Einnahme war anlassbezogen. Im Durch-
schnitt nahmen die Manner an 16 Tagen im
Monat Tabletten ein.

Im Vergleich zu einer Dauer-PREP sparte die
anlassbezogene PREP in dieser Studie 50% der
Medikamente ein.

Aber handelte es sich nun wirklich um eine
intermittierende, anlassbezogene Einnahme?
Oder haben die meisten Manner die Tabletten
fast um jedes Wochenende herum eingenom-
men — und letztendlich eine reduzierte Dauer-
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einnahme praktiziert. Die Wirkstoffe von
Truvada® haben eine lange Halbwertszeit und
bleiben tagelang im Blut. Eine genauere Analy-
se, die untersucht, ob ausreichend viele Pro-
banden auch eine echte intermittierende Ein-
nahme mit ldangeren Medikamentenpausen
eingelegt haben, wird noch folgen. Auf der
CROI in Seattle wurden im Marz 2015 lediglich
die wichtigsten Eckdaten der Studie berichtet.

Ergebnis

Infektionen und Schutzeffekt

In der Truvada®-Gruppe infizierten sich zwei
Manner, in der Placebo-Gruppe 14. Daraus
errechnet sich eine Risikoreduktion fiir die
PREP von 86%. Die zwei Infizierten im
Truvada®-Arm hatten nach Aussage der Stu-
dienleitung in den Wochen vor dem vermute-
ten Infektionszeitpunkt keine Tabletten mehr
eingenommen.

Wie in der PROUD-Studie hatte man in
IPEGAY zu Studienbeginn nicht damit gerech-
net, dass in der Population eine so hohe Rate
an Neuinfektionen auftreten wiirde: 6,6 von
100 Midinnern infizieren sich in der Placebo-
Gruppe pro Jahr mit HIV! Es besteht Hand-
lungsbedarf in der Préivention.

Neuinfektionen 2 14

Neuinfektionen auf 0,94 6,6
100 Personenjahre

Risikoreduktion (rela- 86%
tiv)

NNT = Number needed 18
to treat (1 Jahr)

Tab. 5: Die extrem hohe Rate von Neuinfektionen (6,6)
pro 100 Personenjahre Idsst sich mit der PREP auf 0,94
senken. Daraus errechnet sich ein Schutzeffekt (Risiko-
reduktion) von 86%. In dieser Population muss man nur
18 Midinner iiber ein Jahr mit der PREP behandeln, um
eine Infektion zu verhindern (Number needed to treat)

Vertraglichkeit der PrEP

Truvada® gehort zu den am besten vertragli-
chen HIV-Medikamenten.

In den PrEP-Studien traten vor allem zu Beginn
der Medikation bei 1-18,5% der Teilneh-
mer_innen Ubelkeit, Erbrechen und Schwindel
auf (Landovitz 2015). Meist bilden sich solche
Nebenwirkungen im Laufe der Zeit zurlick.
Falls nicht, eignet sich die PrEP fir diese weni-
gen Personen aufgrund von Nebenwirkungen
nicht zur Pravention. Ein gréBerer gesundheit-
licher Schaden entsteht dadurch nicht.

Fir wenige Personen problematisch ist die
durch Tenofovir hervorgerufene regelmaRig
auftretende Verringerung der Nierenfunktion.
Nur bei 0,2% von knapp 5000 PrEP-
Studienteilnehmerinnen wurde die Reduktion
der Nierenleistung als Nebenwirkungsstufe 2-4
eingestuft und somit erheblich (Landovitz
2015). Die Senkung der Filtrationsleistung ist
bei Absetzen der Medikation in der Regel re-
versibel (rickgangig). Fur Nierengesunde be-
steht normalerweise kein relevantes Risiko,
wohl aber flr Personen mit bereits erheblich
eingeschrankter Nierenfunktion. Daher ist eine
Blutabnahme (Kreatinin) VOR Beginn der PrEP
sowie als jahrliche Kontrolle Pflicht.

Tenofovir bedingt auch eine eher geringfligige
Reduktion des Mineralgehalts von Knochen.
Bislang hatte dies in den PrEP-Studien keine
negative messbare gesundheitliche Relevanz.
Knochenbriiche kamen nicht haufiger vor
(Landovitz 2015)

Resistenzen

In bisherige Studien traten nur wenige Resis-
tenzen auf. Das lag unter anderem daran, dass
in 1-3-monatigen Abstdnden HIV-Tests durch-
gefiihrt wurden um die PrEP nach einer Infek-
tion sofort unterbrechen zu kénnen.

Eine sensible Phase ist der Start der PrEP. Auch
mit sensiblen Tests lasst sich nicht immer aus-
schlieRen, ob sich die Probanden vor wenigen
Tagen infizierten (diagnostisches Fenster).
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Ebenso bleibt bei einer Serokonversion in den
ersten Wochen nach PrEP-Start unklar, ob die
Probanden schon frisch infiziert waren oder
sich in den ersten Tagen der PrEP infizierten.

In 3,7% der Falle von Serokonversionen (9 von
243) in insgesamt 5 PrEP-Studien? lieRen sich
Resistenzen nachweisen: K65R und K70E ge-
gen Tenofovir und M184V/I gegen Emtricitabi-
ne (Landovitz 2015).

Die Frage der Resistenzentwicklung wird in
Anwendungsstudien — wenn ggf. weniger HIV-
Tests durchgefiihrt werden- weiter zu klaren
sein.

Risikoverhalten

In bisherigen PrEP-Studien blieb das Sexual-
verhalten nach Entblindung der Studienarme —
die Teilnehmer_innen wussten dann, ob sie
die Wirksubstanz erhielten- im Wesentlichen
konstant. Lediglich in der Partners-PREP-Studie
lieR sich ein Trend hin zu mehr Partnern au-
RBerhalb der festen (diskordanten) Beziehung
erkennen, dieser war jedoch kaum relevant
(Mugwanya 2013).

Allerdings war bislang der Schutzeffekt der
PrEP noch nicht so deutlich belegt. Insofern
wdren nun Ergebnisse von jetzt startenden
Anwendungs- bzw. Implementierungsstudien
in unterschiedlichen Settings bedeutsamer zur
Klarung der Frage, ob unter der PrEP auch in
Alltagssituationen mehr Risiken eingegangen
werden — und welche Auswirkungen das auf
die Pravention hat.

2 iPrEX, Partners-PREP, TDF2, FEM-PrEP, VOICE

Zugang und Kosten
Kosten und Patente

Der derzeitige Monatspreis fir Truvada® be-
tragt 819,49 € 3, Eine relevante Preissenkung
ist vor Ablauf der Patente nicht zu erwarten.

Auch flr Experten im Pharmamarkt ist es
schwer, sicher abzuschatzen, wann die Paten-
te ablaufen. Das liegt zum einen daran, dass es
verschiedene Patente flir ein Prdparat gibt,
z.B. auf den Wirkstoff, auf die Indikation und
die Formulierung. Verlangerungen von Paten-
ten sind grundsatzlich moglich, z.B. bei zusatz-
lichen Indikationen, wenn sich also das Medi-
kament auch fir einen anderen Einsatz eignet
und somit einen zusatzlichen Nutzen bietet.

Aller Voraussicht nach lauft das Patent fir
Truvada® 2018 ab, die Patente fir die Ein-
zelsubstanzen Viread® (Tenofovir) ebenfalls
2018 und fiuir Emtricitabine 2016.

Bei HIV-Medikamenten war es bisher die Re-
gel, dass Generikafirmen die Nachahmerpro-
dukte mit einem Preis auf den Markt brachten,
der 20% unter dem Original lag. Es kommt also
normalerweise nicht gleich zu einem Preisver-
fall.

Truvada® auf Rezept (off label)

Truvada® ist seit 2005 als HIV-Medikament
(Indikation: Therapie) auf dem europdischen
Markt. Es kann somit von Arzt_innen auf Re-
zept verordnet werden. Als PrEP (Indikation:
Pravention) erfolgt die Verschreibung aller-
dings auBerhalb der eigentlichen Zulassung
(,,off-label®).

Bei Off-label-Verschreibungen haftet der
pharmazeutische Hersteller nicht — das Medi-
kament ist schlieBlich nicht so eingesetzt wor-
den, wie es zugelassen wurde. Das bedeutet:
Arzt_innen tragen ein héheres rechtliches Risi-
ko. Sie missen Patient_innen daher umfang-
reicher aufklaren und diese Aufklarung doku-

3 Apothekenabgabepreis fiir 30 Tabletten Truvada, ermittelt
nach Roter Liste Online am 12. Apr. 2015
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mentieren. Aus diesem Grund verordnen nach
unserer Kenntnis nur wenige Arzte Truvada®
als PrEP. Die Verordnung erfolgt auf Privatre-
zept, Klient_innen tragen die Medikamenten-
kosten selbst.

Zulassung von Truvada® als PrEP
Voraussetzung flr eine Zulassung von
Truvada® als PrEP ist, dass die Herstellerfirma
GILEAD einen Zulassungsantrag bei der euro-
paischen Zulassungsbehorde EMA stellt.
Bislang hat sich die Firma mit einem Antrag
zuriickgehalten. In den USA erfolgte die Einrei-
chung eines Antrags durch GILEAD im Jahr
2012 erst, nachdem die FDA (Food and Drug
Administration, US-amerikanische Zulassungs-
behorde) die Firma dazu gedrangt hatte.

Die EMA wirde dann ggf. eine Zulassung ertei-
len, bei der die Indikation und das Manage-
ment der PrEP (Personengruppe, Kontrollun-
tersuchungen, ggf. Dauer der Verschreibung,
...) festgelegt ist.

Arzt_innen kdnnten dann Truvada® als PrEP
rechtssicher verschreiben.

Zahlt nach Zulassung die Krankenkasse
Truvada® als PrEP?

Egal ob Truvada® in der Pravention oder in der
Therapie eingesetzt wird: Es handelt sich um
ein Arzneimittel und unterliegt damit der Arz-
neimittelrichtlinie des Gemeinsamen Bundes-
ausschuss (G-BA).

Entsprechend der Arzneimittelrichtlinie erstellt
der G-BA eine Liste von Medikamenten, die —
trotz Zulassung- nicht zu Lasten der Gesetzli-
chen Krankenversicherung verordnet werden
kdnnen. Nach §14 Abs (1) Satz 1 gehoren dazu
neben Arzneimitteln zur Erh6hung der Le-
bensqualitat auch Medikamente, die ,nicht
oder nicht ausschlielRlich zur Behandlung von
Krankheiten dienen®.

Aus unserer Sicht ist es wahrscheinlich, dass
der G-BA Truvada® als PrEP von der Verord-
nung zu Lasten der Krankenkassen ausschlie-
Ren wiirde. Die PrEP misste dann weiterhin

auf Privatrezept zulasten der Klienten ver-
schrieben werden.

Kann die STIKO Truvada® als PrEP emp-
fehlen?

Die Standige Impfkom-
mission am Robert Koch
Institut aktualisiert jahr-
lich im Juli ihre Empfeh-
lungen zu Impfungen
(aktuelle  Empfehlun-
gen). Fur manche Er-
krankungen gibt die
STIKO auch Empfehlun-
gen zu medikamento6-
sen Prophylaxen, z.B.
bei Diphtherie, Hamo-
philus influenza, Me-
ningokokkeninfektionen

oder Hepatitis-B-  schutz auf das Medikament.
Exposition. Die PrEP  Foto. Schafberger
weicht als Dauerpro-

phylaxe von den bisherigen Empfehlungen ab.
Aus unserer Sicht konnte die STIKO dennoch
fur eine Bewertung/Empfehlung einer PrEP zur
HIV-Prophylaxe zustandig sein.

Wenn die STIKO eine Impfung oder Prophylaxe
empfiehlt, heiRt das noch nicht, dass die ge-
setzliche Krankenkasse fiir die Kosten auf-
kommt. Dies wird vom Gemeinsamen Bundes-
ausschuss in der Schutzimpfungsrichtlinie —auf
Basis der STIKO-Empfehlung- festgelegt. Hier
wird definiert, welche Impfungen/Prophylaxen
von den Klienten selbst, vom Arbeitgeber oder
von der gesetzlichen Krankenkasse tGbernom-
men werden. Impfungen/Prophylaxen zu pri-
vaten Risiken (Reiseimpfungen) missen nor-
malerweise privat bezahlt werden. Doch eine
positive STIKO-Empfehlung ist eine Vorausset-
zung fir gesetzliche Krankenkassen, Impfun-
gen und Prophylaxen auf freiwilliger Basis zur
Gesunderhaltung ihrer Versicherten zu lber-
nehmen (z.B. Reiseimpfungen).
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DAIG: PrEP verfiigbar ma-
chen

Die Deutsche AIDS Gesellschaft DAIG betrach-
tet die Chancen der PrEP grundsatzlich positiv.
In ihrer Stellungnahme zur PreEP (DAIG,
16.04.2015) sieht sie die Methode als ,Bau-
stein in der Fortfiihrung der bereits erfolgreich
etablierten HIV-PraventionsmaRnahmen”. Sie
,halt es fur sinnvoll, die PrEP mit TDF/FTC in
Deutschland fir Menschen mit hohen Risiko
flir eine HIV-Infektion als zusatzliche Praven-
tionsoption verfligbar zu machen und sie als
Bestandteil der Pravention zu implementieren
und zu evaluieren.”

Die DAIG appelliert in ihrer Stellungnahme an
,Herstellerfirma, Kostentrager im Gesund-
heitssystem und Entscheidungstrager, einen
Preis fur TDF/FTC Preis zu vereinbaren, der der
Akzeptanz und dem sinnvollen Einsatz einer
PrEP nicht im Wege steht.” Die komplette Stel-
lungnahme findet sich auf der Webseite der
DAIG.

Implementierung

Derzeit schieRen weltweit , Demonstrations-
Projekte” bzw. Implementierungsstudien wie
Pilze aus dem Boden. Einen Uberblick tiber die
derzeit laufenden 32 Projekte/Studien gibt die
Webseite von AVAC, der ,Global Advocacy for
HIV Prevention”. Aufler in afrikanischen Lan-
dern wird die Implementation von PrEP auch
in den USA, Australien, Belgien, Frankreich und
Kanada gepruft®.

Was spricht fiir Implementierungsstudien?
Einige flr die Pravention wichtige Fragen sind
nach wie vor offen:

e Welche Gruppen haben in den jeweili-
gen Regionen das hochste HIV-Risiko?
Wer kommt fiir eine PrEP in Betracht?

4 falschlicherweise erscheint in der April-Ubersicht noch
Deutschland bei der IPERGAY-Studie. Diese Ausweitung wird
nach Abbruch und Veranderung der Studie im Oktober 2014
nicht mehr stattfinden.

e Wie identifiziert man in den jeweiligen
Gesundheitssystemen diese Personen?

e Wie kann man in den Gesundheitssys-
temen regelmaflige Kontrolluntersu-
chungen sicher stellen?

e Wie lasst sich unter den Bedingungen
vor Ort die Therapietreue sichern?

Die Herstellerfirma GILEAD hatte bisher in al-
len Studien Truvada® bzw. Viread® kostenfrei
zur Verfigung gestellt. Eine Implementie-
rungsstudie ware somit eine Moglichkeit, ggf.
auch ohne Zulassung durch die EMA die PrEP
fir diejenigen, die sie bendétigen, zeitnah zur
Verfligung zu stellen.

Die Zukunft

In zahlreichen Studien werden neue Substan-
zen fir die PREP erforscht. Um die systemische
PREP (also die PrEP, die im ganzen Korper
wirkt) zu optimieren, werden langer wirken-
dende Substanzen gesucht/erprobt, um das
Problem der Therapietreue in den Griff zu be-
kommen.

Noch vielfdltiger ist die Forschung zur lokalen
PREP, die nur in der Scheide oder im Enddarm
angewendet wird. Hier kommen sowohl neue
Substanzen, als auch vollig neue Applikations-
formen zum Einsatz.

Systemische PREP: Injektionen

Langwirkende antiretrovirale Substanzen wer-
den als Tabletten und als Monats- oder Drei-
monatsspritze fir die HIV-Therapie und die
PREP entwickelt. Bis zur Marktreife werden
noch ein paar Jahre vergehen.

Start der PREP: Bei langwirksamen Substanzen
muss erst in einer Einleitungsphase mit Tablet-
ten gepriift werden, ob der Klient die Substanz
vertragt — sonst ist sie ggf. mit Nebenwirkun-
gen flr drei Monate im Korper.

Stopp der PREP: Auch das Beendigen der inji-
zierbaren PREP braucht eine wochenlange
anschlieffende Tablettenphase. Die zu langsam
abfallende Medikamentenkonzentration bote
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sonst eine ideale Bedingung fiir das Entstehen
von Resistenzen.

Cabotegravir

Der Integraseinhibitor dhnelt dem in der HIV-
Therapie bereits zugelassenen Dolutegravir.
Die Substanz wird als Monats- und Dreimo-
natsspritze (i.m.) entwickelt. Affenversuche
waren beeindruckend erfolgreich. Nun wird
die Substanz erstmals gleich in einer Phase 2a-
Studie am Menschen erprobt: Studie HPTN
077 mit 176 Probanden lauft 2 Jahre. Danach
muss noch eine grofRere Studie liber 2-3 Jahre
die Wirksamkeit testen.

Rilpivirin als Nanosuspension

Der NNRTI Rilpivirin wird bereits in der HIV-
Therapie eingesetzt. Als Nanosuspension (eine
Lésung mit sehr kleinen Wirksubstanzkérper-
chen) wird die Substanz als Monatsspritze er-
probt. Eine Phase-1-Studie ist bereits abge-
schlossen. Die Medikamentenkonzentrationen
waren rektal héher als in den vaginalen Zellen
und Flissigkeiten. Rektale Zellen waren im
Laborversuch, wenn sie Rilpivirin enthielten,
auch besser vor einer HIV-Infektion geschitzt
als vaginale Zellen. Ob sich das in der Praven-
tion auswirkt, werden die Studien zeigen. Eine
Phase-2-Studie startet zurzeit mit 132 Frauen,
danach wird in einer Phase-3-Studie die Wirk-
samkeit geprift.

Lokale PREP

Die Forschungspipeline ist voll mit verschiede-
nen Produkten. Bislang jedoch gab es mehr
Riickschlage als Erfolge. Das soll sich mit zwei
Studien zu Vaginalringen dandern.

Vaginalgels

Ist der im Marz 2015 auf der CROI berichtete
Misserfolg der FACTS-001-Studie (Rees 2015)
der Sargnagel fiir die Vaginalgels — wie das
Editorial im Lancet am 2. April 2015 schreibt?
Wieder einmal scheint es an der mangelnden
Therapietreue gelegen zu haben, dass bei
2000 Frauen in Stidafrika nicht der geringste
Schutzeffekt mit dem Tenofovir-Vaginalgel
gemessen werden konnte. Man habe vielleicht

zu junge Frauen in der Studie gehabt. Sie leb-
ten noch bei ihren Eltern und hatten auler-
halb des Elternhauses Sex. Das Vaginalgel, das
mit groBem Volumen vor und nach dem Sex
appliziert werden muss, eignet sich fiir den
schnellen Sex unterwegs sicher nicht.

Neben Tenofovir werden auch Gels mit Mara-
viroc und Dapivirin erforscht. Ein mdglicher
Einsatz ware auch in Kombination mit dem
Diaphragma denkbar. Da braucht es sowieso
ein Gel, um das Diaphragma mit der Schei-
denwand sicher abzuschlieRRen.

Vaginalringe

Die groRe Hoffnung liegt derzeit auf zwei gro-
RBen Studien zu Vaginalringen mit dem NNRTI
Dapivirin. Vaginalringe werden wie Verhi-
tungsringe im hinteren Scheidengewoélbe plat-
ziert und geben Uber einen Monat die
Wirksubstanz ab. Erweisen sich die Vaginalrin-
ge als protektiv gegen HIV, kdnnten sie zukiinf-
tig mit Hormonen zur Empfangnisverhiitung
kombiniert werden.

In der Aspire-Studie (MTNO020) wird der Vagi-
nalring an Uber 2.500 Frauen aus dem sudli-
chen Afrika erprobt. An der ,Ring Study”
(IPM027) nehmen 1.650 Frauen teil — vor al-
lem aus Sudafrika, Ruanda und Malawi.

Die Studien werden voraussichtlich Ende 2015
abgeschlossen sein, die Ergebnisse 2016 vor-
liegen. Die Organisationen, die die Studien
durchfihren, haben sich bereits das Patent-
recht gesichert, um die Vaginalringe in Lan-
dern mit niedrigem Einkommen giinstig anbie-
ten zu kénnen. Im Erfolgsfall ware der Zugang
zu dieser Praventionsmethode also gegeben.

PrEP 2015: Wirksamkeit und Verfligbarkeit (HIVreport 2015/2)



HIVreport.de

Vaginaltabletten und -filme

Das Anwendungsproblem mit Gels (hohes Vo-
lumen, umsténdlich, wird vom Partner be-
merkt) soll durch die Entwicklung von schnell-
|6slichen Vaginaltabletten und Filmen geldst
werden.

Schnell-l6sliche Tabletten werden mit Tenofo-
vir und Truvada® entwickelt und waren diskre-
ter in der Anwendung als Gels.

Vaginalfilme muss man sich wie einen Streifen
Tesafilm vorstellen. Auf Filmen lassen sich
Medikamente (Dapivirin, ein NNRTI) dichter
packen als in Gels. Allerdings ist die Applikati-
on nicht einfach — sie gelangen nicht immer in
die Scheide, sondern bleiben 6fter am Schei-
deneingang oder an den Labien hangen (Bun-
ge 2014). Bis zur Marktreife werden —falls sich
ein Schutzeffekt in Studien nachweisen sollte-
noch Jahre vergehen.

Rektalgels

Tenofovir wird auch fiir die Anwendung als
Rekalgel erprobt. Erste Formulierungen des
Gels waren zu hochosmolar und schadigten
die empfindliche Darmschleimhaut. Nun wird
die Vertraglichkeit einer ,,sanfteren” Formulie-
rung erprobt. Die Ergebnisse dieser Studie
kdnnten 2015 vorliegen — der Schutzeffekt
miusste sich dann in einer weiteren groReren
Studie erweisen.
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Haufige Fragen zur PrEP
Was bedeutet PrepP?

PrEP ist die Abkilirzung flir Praexpositionspro-
phylaxe, Ubersetzt etwa ,Vor-Risiko-
Vorsorge“. Bei einer PrEP nehmen HIV-
negative Menschen ein HIV-Medikament vor-
beugend ein, um sich vor einer Ansteckung mit
HIV zu schitzen. In den meisten Studien wur-
de das Kombinationspraparat
Truvada® verwendet.

Die PrEP wird manchmal verwechselt mit der
PEP (Postexpositionsprophylaxe). Bei der PEP
nimmt man kurz nach einem HIV-Risiko Medi-
kamente ein, um eine Infektion noch zu ver-
hindern.

Wie funktioniert die PrEP?

Das HIV-Medikament Truvada® enthalt zwei
Wirkstoffe, die HIV an der Vermehrung in den
Korperzellen hindern. Gelangt das Virus beim
Sex ohne Kondom in die Zellen von Schleim-
hauten und Immunsystem, kann es sich dort
nicht vermehren. Auf diese Weise kann eine
HIV-Infektion verhindert werden, man bleibt —
obwohl schon einzelne Korperzellen infiziert
wurden- HIV-negativ.

Bei wem funktioniert die PrEP?

Die Wirksamkeit ist in Studien mit schwulen
Mannern, die ein besonders hohes HIV-Risiko
haben, belegt. Gemeint sind Manner, die hau-
fig Sex haben und denen es schwerfillt, Kon-
dome zu verwenden. Die PrEP konnte auch bei
heterosexuellen Mannern oder Frauen funkti-
onieren. Die bisherigen Studien liefern hier
aber keine so liberzeugenden Daten. Oft schei-
terte der Schutz daran, dass die Teilnehmen-
den die PrEP nicht regelmaRig einnahmen.

Wie sicher schiitzt die PrEP?

2015 belegten die PrEP-Studien ,lpergay” und
,PROUD" bei schwulen Mannern eine Senkung
des HIV-Ubertragungsrisikos von 86 Prozent.
Das heildt: In der Gruppe der Manner, die die
PrEP einnahmen, gab es nur gut ein Zehntel

der Infektionen, die es sonst ohne PREP gabe.
Die PrEP hat somit eine ahnlich gute Schutz-
wirkung gegen HIV wie Kondome. Entschei-
dend fiur die Wirksamkeit ist die regelmaRige
Einnahme. Wer Schwierigkeiten mit einer dis-
ziplinierten Tabletteneinnahme hat, fiir den ist
die PrEP keine geeignete Methode.

Schiitzt die PrEP auch vor anderen Ge-
schlechtskrankheiten?

Nein. Gegen Syphilis, Tripper, Chlamydien- und
andere Infektionen bietet die PrEP keinen
Schutz. Hier bleiben Kondome die beste Wahl.

Wie wird eine PrEP eingenommen?

Es gibt zwei Formen: Bei einer dauerhaften
PreEP nimmt man taglich eine Tablette ein. Die-
se Variante kommt fur Personen mit haufigen
HIV-Risiken in Betracht. Bei einer anlassbezo-
genen PrEP nimmt man das Medikament nur
einige Tage ein, zum Beispiel anldsslich einer
Sexparty. Man beginnt mit zwei Tabletten am
Tag bzw. spatestens zwei Stunden vor dem
Sex, nimmt dann eine Tablette taglich und
setzt die Einnahme nach dem letzten Sex noch
zwei Tage fort. Arztliche Begleituntersuchun-
gen und regelmaRige HIV-Test sind unbedingt
erforderlich.

Welche Nebenwirkungen gibt es?

Die meisten Menschen vertragen Truvada® gut
und spiren keine oder kaum Nebenwirkungen.
Manche klagen tiber Ubelkeit, Durchfall, Kopf-,
Bauch- und Gelenkschmerzen sowie Miidigkeit
oder Schlafstérungen. Die dauerhafte Einnah-
me von Truvada® verringert die Leistungsfa-
higkeit der Niere. Normalerweise bildet sich
dieser Funktionsverlust nach Absetzen von
Truvada® zuriick. Fir Gesunde stellt das kein
relevantes Problem dar, aber wer kennt schon
die Leistungsfahigkeit seiner Niere? Daher
muss man vor dem Start der PrEP sowie jahr-
lich durch Blutuntersuchungen die Niere lber-
prifen lassen. Wer nierenkrank hat, sollte kei-
ne Truvada®-PrEP einnehmen.
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Wozu regelmdflige HIV-Tests?

Wenn die PrEP nicht richtig durchgefiihrt wird,
kann es zu einer HIV-Infektion kommen. Wird
die Infektion dann nicht schnell festgestellt,
kann HIV gegen Truvada® resistent (unemp-
findlich) werden. Das Medikament kann dann
zur Behandlung der HIV-Infektion nicht mehr
eingesetzt werden. Wichtig ist daher, unmit-
telbar vor dem Start der PrEP sowie im weite-
ren Verlauf mindestens alle 3 Monate einen
HIV-Test durchfiihren zu lassen.

Welche Risiken gibt es noch?

Vor dem PrEP-Start sollte ein Hepatitis-B-Test
erfolgen (und ggf. eine Impfung). Denn
Truvada® wirkt auch gegen Hepatitis B. Und
wenn man die PrEP absetzt, kann es zu einem
Wiederaufflammen der Hepatitis kommen.

Wie komme ich an die PrEP ran?

Truvada® ist in Deutschland bisher nicht fir
die Pravention, sondern lediglich fir die The-
rapie einer HIV-Infektion zugelassen. Arzte
kénnen das Medikament trotzdem als PrEP
verschreiben. Allerdings geschieht das dann
,auBerhalb der Zulassung” und die Arzte tra-
gen ein hoheres rechtliches Risiko. Daher tun
das nur wenige. Wenn die PrEP fiir dich in Fra-
ge kommt, solltest du mit einem auf HIV spezi-
alisierten Arzt dariber sprechen. Von Selbst-
versuchen raten wir dringend ab, denn ohne
arztlichen Rat und Begleituntersuchungen
birgt die PrEP erhebliche Risiken.

Wann wird die PrEP zugelassen?

Zunachst muss Truvada®-Hersteller Gilead bei
der Europdischen Arzneimittelbehorde (EMA)
einen Antrag auf Zulassung des Medikaments
als PreP stellen. Dann muss die EMA entschei-
den, ob, fir wen und, unter welchen Bedin-
gungen die PrEP verordnet werden kann. Vor
2017 wird dieser Prozess kaum abgeschlossen
sein. Erst dann kann Truvada® von Arzten
rechtssicher als PrEP eingesetzt werden.

Wer bezahlt die PrEP?

Die Kosten von mehr als 800 Euro pro Monat
fir die dauerhaft eingenommene PrEP miissen
von jedem selbst Ubernommen werden.
Wahrscheinlich wird das auch nach einer Zu-
lassung von Truvada® als PrEP so sein. Der
Preis wird erst mit Ablauf des Patents sinken,
voraussichtlich ab 2018.

Im Rahmen einer Studie kdnnte die PrEP auch
vom Hersteller kostenfrei zur Verfligung ge-
stellt werden. Solch eine Studie gibt es jedoch
derzeit nicht.

Ob die PrEP in Zukunft von den Krankenkassen
finanziert wird, ist offen. Bisher werden nur
wenige Medikamente zur Vorbeugung von den
Kassen bezahlt. Es sind aber auch andere Mo-
delle denkbar: Manche Kassen Ulbernehmen
zum Beispiel bestimmte Impfungen, die nicht
im Pflichtkatalog der gesetzlichen Kassen sind.

Warum PrEP, wenn es Kondome gibt?
Kondome bleiben das wichtigste Mittel zum
Schutz vor HIV. Sie sind auch spontan einsetz-
bar, glinstig und verringern zusatzlich das Risi-
ko anderer sexuell tibertragbarer Infektionen.
Die PrEP ist eine zusatzliche Moglichkeit fir
Menschen, denen es schwerfallt, Kondome zu
benutzen. Bei manchen Mannern verursachen
Kondome zum Beispiel Erektionsstoérungen
oder sie haben im Rausch der Gefiihle Proble-
me, sich zu schiitzen. Ihnen kann die PrEP hel-
fen, HIV-negativ zu bleiben.

Wieso engagiert sich die Deutsche Aids-
Hilfe bei diesem Thema?

Studien zeigen, dass die PrEP wirkt. Unsere
Auffassung: Was Menschen vor einer HIV-
Infektion bewahren kann, muss auch zum Ein-
satz kommen. Daflir setzen wir uns ein. Au-
Berdem gibt es Menschen, die auf eigene
Faust eine PrEP durchfihren und damit erheb-
liche Risiken eingehen. Wir informieren darum
Uber Wege zu einer sachkundigen PrEP unter
arztlicher Anleitung.

Stand: April 2015
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