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Trass i fremskritt er det fortsatt
store problemer knyttet til

antiretroviral behandling
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Antiretroviral behandling
av HIV-infeksjon anno 2001

I ar er det 20 ér siden sykdommen vi i dag
kaller AIDS, ble omtalt forste gang. Pa disse
arene har AIDS-epidemien utviklet seg til &
bli et av de helt store globale helseproble-
mer, og sykdommen hadde i desember 2000
allerede krevd mer enn 22 millioner men-
neskeliv (1). Men resultater fra AIDS-forsk-
ningen har ogsa fort til at AIDS-sykdom-
mens ansikt er endret i den rike del av verden
(2). Dette viser at intensiv grunnforskning
kombinert med klinisk forskning kan gi
imponerende resultater i bekjempelsen av
alvorlige helseproblemer.

Vidar Ormaasen & Johan N. Bruun gir i
dette nummer av Tidsskriftet en oversikt
over antiretroviral behandling hos HIV-infi-
serte voksne (3). Sakalt hgyaktiv antiretro-
viral terapi (HAART) ved HIV-infeksjon
bestar gjerne av tre medikamenter av ulik
type, og slik behandling har gitt en drama-
tisk reduksjon i sykelighet og dedelighet i
alle vestlige land, inkludert Norge, de siste
fem arene. Denne behandlingen har hos
mange gjort sykdommen til en kronisk til-
stand som lenge kan kontrolleres med medi-
kamenter. Men fortsatt er HIV-infeksjon en
potensielt dedelig sykdom, og forebygging
av smitte ma derfor fremdeles prioriteres
hoyt, ogsa i vart land.

Trass i slike fremskritt er det store proble-
mer knyttet til antiretroviral terapi, og det
hersker stor usikkerhet og uenighet blant
spesialister om grunnleggende prinsipper
ved slik behandling. Dette skyldes serlig at
de fleste kontrollerte studier hvor ulike be-
handlingsopplegg har vert sammenliknet,
ikke har vert basert pa «harde» kliniske en-
depunkter, men pé surrogatmarkerer, forst
og fremst HIV-RNA-mengden i plasma og
CD4-positive T-lymfocytter i blod.

Seerlig i USA anbefales det at antiretrovi-
ral behandling startes tidlig etter HIV-smit-
te, bl.a. bedemt ved antall CD4-positive T-
celler. T mange europeiske land, inkludert
Norge, har man argumentert for senere start.
Ormaasen & Bruun anbefaler behandlings-
start forst ndr antallet CD4-positive T-celler
er under 200 per mm?3 (3), men mange vil
nok mene at antallet ber vaere mellom 200
og 300. Hvilke medikamentkombinasjoner
man ber starte med, og bruken av potente
proteasechemmere er ogsa omdiskutert. Ikke
sjelden ma man nemlig endre medikament-
kombinasjonen, for HAART-behandling er
slett ikke «hoyaktiv» hos alle HIV-pasien-
ter. Tilfredsstillende respons sees hos bare
ca. 65—70%. Det er heller ikke enighet om
kriteriene for terapisvikt. De fleste vil nok
legge mer vekt pd CD4-tallet enn pa HIV-
RNA-mengden i plasma.

Terapisvikt ved HIV-behandling kan bl.a.
skyldes utvikling av medikamentresistens.
Dette gjelder alle de kjente medikament-
grupper. Birgitta Asjo & Elling Ulvestad
omtaler i dette nummeret resistenstesting
sett fra laboratoriets side (4). Undersekelser
har dokumentert en viss klinisk nytte av slik
testing (5), men tolkingen av laboratorie-
resultatene er meget komplisert, og resis-
tenstesting mé fortsatt sies 4 vaere pa forsk-
nings- og utviklingsstadiet.

Bivirkninger og interaksjonsmuligheter
ved antiretroviral terapi er betydelige (6).
Serlig bekymringsfulle er dyptgripende end-
ringer i lipid- og glukosemetabolismen.
Lipidprofilen i plasma indikerer at vi er i ferd
med a fi en ny heyrisikogruppe for ateroma-
tose og hjerte- og karsykdom. Redistribusjon
av subkutant fett (HI'V-assosiert lipodystrofi)
kan medfere store psykososiale problemer,
med enske om plastikkirurgiske inngrep.

Antiretroviral terapi er et av de mest kom-
pliserte omrader innen moderne farmako-
terapi. De mange usikkerhetsmomenter og
kontroversielle synspunkter pa dette feltet
gjor det nedvendig med en kritisk og selv-
stendig holdning hos legene. HIV-kliniker-
ne ma ikke, med Ibsens ord, «veke, som
vaggende vidjer for vindene» endre sin be-
handlingsstrategi etter hver forandring i nye
retningslinjer, siste kongress eller fremstot
fra legemiddelindustrien.

I lopet av de narmeste arene kan vi for-
vente nye fremskritt nar det gjelder antire-
troviral behandling ved HIV-infeksjon, men
det er tvilsomt om man vil se radikalt bed-
rede behandlingsresultater eller eliminering
av viruset hos den enkelte pasient. Det er
derfor gkende interesse for helt nye behand-
lingsprinsipper, bl.a. ulike former for im-
munterapi. Slik behandling tar sikte pa a po-
tensere HIV-pasientens immunsystem slik
at dette i storre grad kan bidra ved bekjem-
pelsen av viruset. Med bruk av interleukin 2
er det oppnadd en immunologisk forbedring,
men de kliniske resultatene har veert be-
skjedne. Terapeutiske HIV-vaksiner har
vert forsekt, og nye forsek er i gang. Det er
ogsa stor interesse knyttet til genterapi (7).
Mulighetene for flere gjennombrudd er der-
for avgjort til stede.
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