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Hivpositiva lider oftare av depression

Fler hivpositiva lider av depression och angest jamfért med hivnegativa personer. Den mentala

halsan ar viktig for livskvaliteten hos hivpositiva personer.

Hivinfektion kan inneb&ra emotionell och fysiologisk stress for de drabbade. Kronisk stress kan foérsamra
immunfdrsvaret och bidra till 6kade symptom och snabbare sjukdomsférlopp. Studier visar att hivpositiva
personer drabbas oftare av psykologiska besvar, framforallt depression och angest. Patienter som lider av
depressioner kan vara samre pa foljsamhet av hivbehandlingen vilket kan leda till samre halsotillstdnd och

sjukdomsutveckling.

Flera studier i olika delar av varlden har undersdkt sambandet mellan hiv och mental ohalsa. Psykosociala
forhallanden som paverkar det psykologiska tillstdndet ar bland annat familjeférhallanden, socialt stod,
hur man hanterar problem och hivrelaterad oro och stress. Hivrelaterad stress visar starkt samband med

depression och angest.

En studie genomférd av amerikanska forskare visar att hivpositiva personer med sjalvupplevd stress i

studien led betydligt oftare av dngest, depression, hivrelaterade symptom, sémnbesvar, och trotthet.

Den storsta studien i omradet genomfordes 1994 nar forskare undersokte den mentala halsan hos ett stort

antal personer som sdkte vard i Bangkok, Kinshasa, Nairobi, Sao Paolo, och Munchen.

Jamfort med hivnegativa personer var det en 6kning av depressionsfall bland hivpositiva personer i
studien. Okningen var signifikant i synnerhet hos symptomatiska patienter, dar andelen deprimerade var
allt frAn cirka 4 procent i Kinshasa till 19 procent i Sao Paolo. | genomsnitt var det sex procent av de
asymptomatiska hivpositiva som led av depression. Det ar viktigt att papeka att studien genomférdes i en
tid da hivbehandling fortfarande inte var lika effektiv som dagens behandling, vilket kan ha paverkat

resultatet.

Men aven farskare studier visar samma tendenser. | en studie med 239 hivpositiva och 564 hivnegativa
smabarnsmodrar i Rakai-distriktet i Uganda nyligen, var hivpositiva kvinnor i mycket storre utstrackning
drabbade av mental ohalsa och hade samre livskvalitet &n motsvarande hivnegativa kvinnor i samma
livssituation. Detta gallde i synnerhet de infekterade kvinnor som hade fler fysiska besvar och symptom.
Narmare en femtedel av de hivpositiva kdnde sig deprimerade, och bland dem som hade mer an fyra
fysiska besvar angav narmare en fjardedel kanna sig s& deprimerade att ingenting kunde uppmuntra
dem. Narmare halften angav ocksa att de inte kande att de hade tillracklig energi for att gora det de
ville. Forskarna menar att resultatet fran studien kan bidra till 6kad forstaelse for bakomliggande orsaker

till den héga dddligheten av barn till hivpositiva modrar i utvecklingslander.

| en likartad studie i Sydafrika intervjuades sextiofem nydiagnostiserade hivpatienter strax efter diagnosen
och efter 6 m&nader. Narmare halften av patienterna led av minst en psykologisk diagnos under hela
studiens gang. Depression och posttraumatisk stress var vanligast forekommande; 6ver 34 procent led av
depression och cirka 15 procent av posttraumatisk stress vid bdrjan av studien. Motsvarande siffror efter

sex manader var 26 respektive 20 procent.
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Man uppmaéarksammade att ihdllande depression fortfarande efter sex manader hade starkt samband
med flera andra faktorer, bland annat férsamrad férmaga att arbeta eller fungera i sociala sammanhang,

andra negativa handelser i livet, och farre antal CD4 T celler.

Det ar av stor betydelse vilka konsekvenser psykologiska faktorer har hos hivpositiva personer. Flera
undersokningar har granskat hur det mentala tillstandet paverkar féljsamhet av hivbehandlingen. Vid den
internationella aidskonferensen i Toronto i augusti presenterade Dr. Horberg och medarbetare en studie
dar totalt 1,470 hivpatienter med pagaende hivbehandling jamfordes. Patienterna delades in i olika

grupper beroende pa diagnos av depression och behandling med antidepressivt preparat.

Over 40 procent av alla hivpositiva studiedeltagare led av depression, varav en fjardedel stod p&
antidepressiv behandling. | jamforelse med personer utan nagon historik av depression eller antidepressiv
behandling, hade depressiva hivpatienter betydligt samre foljsamhet av hivbehandlingen. Resultatet
visade ocksa att behandling med antidepressiva medel i den studien inte hade sarskilt positiv effekt pa

foljsamheten.

Depression kan ha negativ paverkan hos hivinfekterade personer i stérre utstrackning, eftersom den kan
satta ned immunférsvaret och kan forsamra foljsamheten av hivbehandlingen. Vetenskapliga studier
pekar pa att aven kronisk stress satter ned immunforsvaret, okar symptomen och leder till snabbare

utveckling av aids.

Symptomen av depression kan reduceras hos hivpositiva med hjalp av stresshanteringsteknik, beskriver
flera forskare. Socialt stod, terapi och stresshantering kan forbattra bade den fysiska s& val som mentala
halsan, bidra till att reducera symptomen och forbattra livskvaliteten. Det ar av stor betydelse att
integrera psykvard och stodverksamhet i hivkliniker och vardenheter for hivpositiva, aven i

utvecklingslander dar behovet av socialt st6éd och acceptans ar stort.

Kalla: Hand et al AIDS care 18(8),2006Collins et al AIDS 20, 2006, Mast et al, AIDS care 16(1), 2004, Au et al
Aids behaviour 8, 2004, Byakika-Tusime et al Int J of STD AIDS 16, 2005, Ollery et al Journal of
psychosomatic reserach 61(4), 2006, AIDS2006 TUPE 0117

PREP: Behandling i forebyggande syfte

| brist pa alternativa effektiva preventiva atgarder mot hiv studeras nu effektiviteten av behandling i
forebyggande syfte. Metoden som fatt benamningen PREP &r annu inte beprovad och asikterna gar

isar.

Narmare 11 000 manniskor smittas med hiv i varlden varje dag. Trots att forandring av riskbeteende och
kondomanvandning forblir viktiga element i hivprevention, ar behovet av alternativa forebyggande
Atgarder pataglig. | brist p& ett effektivt hivvaccin och andra preventiva metoder, har behandling i
forebyggande syfte fatt allt stérre uppmarksamhet. Atgarden som fatt benamningen PREP (Pre-Exposure
Prophylaxis) innebé&r att hivhegativa personer under perioder dar de riskerar att utsattas for hivinfektion,

kontinuerligt behandlas med hivmediciner i syfte att skyddas mot en eventuell infektion.
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Forebyggande behandling ar inget nytt koncept och anvands for andra sjukdomar. Till exempel resenarer
till malariadrabbade omraden foreskrivs ofta malariamedicin som profylax, s& att lakemedel finns i

blodbanan i fall parasiten skulle ta sig in i blodet.

Det finns anledning att tro att bromsmediciner skulle kunna lampa sig i preventionssyfte. Behandling med
bromsmediciner av hivpositiva gravida kvinnor och deras nyfédda barn har haft stora framgangar nar det
géaller att reducera infektionsrisken av de nyfdédda. Vidare har flera apstudier visat att antiretroviral

behandling minskar risken for infektion med hivliknande virus.

P& den internationella aidskonferensen i Toronto i augusti presenterades resultat fran ett fatal padgaende
kliniska studier. | Ghana, Kamerun och Nigeria inleddes under 2005 Kkliniska studier for att undersdka
sakerheten av PREP. Totalt 936 hivhegativa kvinnor delades slumpmassigt upp i tva grupper, dar en av
grupperna behandlades med en daglig dos av hiviakemedlet Tenofovir och den andra med placebo, det
vill saga blindtabletter utan den verksamma substansen. Kvinnorna undersoktes regelbundet under ett ar

och blodprov lamnades var tredje manad for hivtestning och undersékning av andra blodvarden.

Resultatet visar inga signifikanta skillnader mellan behandlings- och kontroligruppen nar det galler till
exempel biverkningar. Under studien var det sex stycken i kontrollgruppen och tv& stycken i
behandlingsgruppen som blev hivsmittade. Men antalet deltagare anses for lagt for att avgéra om

behandlingen hade nadgon skyddseffekt mot hivinfektion.

Flera kliniska studier i bland annat Botswana, Peru, Thailand och USA undersdker for narvarande
anvandbarheten av Tenofovir (Viread) och Truvada som férebyggande behandling hos hivhegativa
personer. Truvada &r en kombinationstablett som innehdaller badde Tenofovir (Viread) och Emtricitabine

(Emtriva), bada tillhérande klassen omvant transkriptashammare.

Anledningen till att dessa lakemedel har valts fér PREP ar for att lakemedlen ar effektiva, orsakar fa
biverkningar och kan tas en gang daglig. Nya studier visar dessutom att hdga koncentrationer av

Emtricitabine snabbt kan uppnas i kdnssekret.

Studierna kommer att undersoka flera viktiga aspekter av PREP. Forutom eventuella biverkningar av
medicinen hos friska personer, kommer aven férandringar av riskbeteendet, féljsamhet av behandlingen,

acceptansen, och resistensutveckling att utvarderas. Men viktigaste aspekten ar anda effektiviteten.

- Vi skulle aldrig rekommendera att det ska anvandas som en ursékt eller anledning till att ha oskyddat
sex, sager Albert Liu direktdér for Center for Disease Control, den amerikanska motsvarigheten till
Smittskyddsinstitutet. Om PREP visar sig effektiv, kan den anv&ndas som ett komplement till beprovade

preventionsatgarder.

Men PREP har varit kontroversiellt och kliniska férsok i bland annat Kambodja och Kamerun har tidigare
stoppats efter patryckningar frAn aidsaktivister. | Kambodja skulle studien, som pabdrjades under 2004,
inkludera 960 hivnegativa prostituerade. Men p& grund av omfattande protester beslutade Kambodjas

premiarminister Hun Sen att stoppa studien.

Skalen till protesterna &ar enligt aktivisterna |Ag ekonomisk ersattning till studiedeltagarna, bristfallig

information om behandlingens biverkningar och avsaknad av langsiktig halsoforsakring. Kritikerna menar
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att forsoksdeltagarna som ar prostituerade och bland de fattigaste utnyttjas. De ansvariga menar att
regelverket har foljts och etisk godkannande for forsoken hade erhallits. Senare under 2005 stoppades
aven studien i Kamerun av den kamerunska halsoministern, efter protester frAn bland annat den
internationella activistgruppen ACT-UP. Samtidigt menar andra aidsaktivister att forhinder av dessa studier

innebar fordrojning av viktiga forskningsresultat.

Det finns andra synpunkter p& metoden, en del anser att det ar en kostsam intervention och att endast
hoéginkomstlander kommer ha nytta av den. En grupp amerikanska forskare har forsokt analysera
kostnadseffektiviteten av en sadan insats med hjalp av en matematisk modell. Resultatet visar att
fordelarna av PREP tillkommer framforallt anvandarna sjalva, men en sekundar effekt kan ocksa vara
betydelsefull. De personer som trots PREP infekteras av hiv, kommer sdledes att ha mindre mangd virus i
blodet och i kénssekreten under den akuta infektionsfasen nar smittrisken ar som stérst och darmed kan

risken av hivoverforing till andra reduceras.

Forskargruppen menar att prevention av hivinfektion alltid ar mer kostnadseffektiv an en livslAng
hivbehandling. Men om PREP visar sig vara mattligt effektivt och endast kan utgora en skyddseffekt p& 50
till 80 procent kan fordelarna bli obetydliga om det samtidigt bidrar till ett 6kat riskbeteende i form av
flera partner och oskyddat sex. Om PREP visar sig valdigt effektivt kan det vara ekonomiskt forsvarbart i de
lander dar tillgangen till hivbehandling ar en sjalvklarhet. Ytterligare studier behover goras for att avgora

den ekonomiska belastningen av regelbunden uppfdljning av dem som behandlas med PREP.

Det finns flera aspekter som ar maste tas hansyn till nar det géaller PREP och de kliniska konsekvenserna av
den. Foljsamheten av en sddan behandling ar mycket viktig for att kunna fa tillforlitliga resultat gallande
effektiviteten och sékerheten. Det ar viktigt att framtida kliniska studier med PREP undersoker alla aspekter
av behandlingen. Erfarenheterna frAn de avbrutna studierna pekar ocksa pa behovet av kommunikation
och uppriktig dialog samt ett stérre engagemang och deltagande fran det civila samhallet dar de kliniska

studierna planeras.

Kalla: International AIDS Conference 2006, Abstracts: TUAE0303, THLB0101, THLB0102, THLB0101,CDCs
clionical studies of Pre-Exposure Prophylaxis for HIV prevention, PloS Medicine Vol 2, 2005, Thirteen

conference on Retroviruses and opportunistic infections 2006, Abstracts 32LB and 129.

Svensk hivvaccinstudie visar lovande resultat

| den internationella konferensen om hivvacciner i Amsterdam presenterade svenska forskare
resultatet av hivvaccinstudien HIVIS som pagar i Stockholm. Vaccinet har visat sig vara sakert och

kunnat framkalla ett specifikt immunsvar hos de vaccinerade.

Svenska forskare inledde i bdrjan av 2005 en klinisk fas | studie med en ny vaccinkandidat mot hiv.

Vaccinet studeras pa friska forsokspersoner i Sverige och kommer att studeras vidare i Tanzania.

Vaccinet bestar av tva komponenter; DNA och MVA (Modified Vaccinia Ankara). DNA-vaccinet bestar av
delar av virusets arvsmassa inbakat i en konstgjord bakteriearvsmassa. MVA ar ett kokoppsvaccin som har
forlorat stora delar av sin arvsmassa och inte kan forséka sig i manniskan. Delar av hivgenomet stoppas ini

MVA istallet for att inducera ett immunsvar mot hiv. DNA-vaccinet ar konstruerat av professor Britta
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Wahrens forskningsgrupp vid Smittskyddsinstitutet. MVA-delen har tillverkats av National Health Institute i

USA, den amerikanska motsvarigheten till Folkhalsoinstitutet.

De delar av virusets arvsmassa som ingar i vaccinet ar fran tre olika hivstammar; stammarna A och C som
ar vanligast i Afrika, samt stam B som &r vanligast i Europa, detta for att kunna skydda mot s& manga

typer av hiv som mojligt.

Fyrtio hivnegativa personer deltog i studien och vaccinerades forst i tre omgangar med DNA vaccinet
och darefter med MVA. Vaccinationen gjordes med hjalp av biojectorn, en apparat som driver vaccinet

in i huden eller muskeln med hodgt tryck utan injektionsnal.

Hittills har vaccinet visat sig vara sakert och tolereras val av de vaccinerade. Preliminara resultat visar att
tva veckor efter sista vaccinationen kunde ett hivspecifikt immunsvar upptéackas hos 6ver 80 procent av
de vaccinerade. Nasta fas av studien kommer att pabdérjas i Tanzania inom kort. Studien presenterades av
professor Erik Sandstrém, som ar huvudansvarig for studien, vid den internationella aidsvaccinkonferensen

i augusti.

Tidigare studier med liknande vaccinkoncept har inte varit framgangsrika, men resultatet frAn denna
studie ar lovande och hoppingivande. Det drojer dock manga ar innan effektiviteten av ett sddant

vaccin kan avgoras.
Kalla: International AIDS Vaccine Conference 2006, Amsterdam Abstract OA03-02.

Planerat behandlingsavbrott; sakert eller riskfyllt?

Resultatet frAn en storskalig studie visar att planerade behandlingsavbrott hos hivpositiva patienter
med langtidsbehandling 6kar risken for sjukdomsutveckling. Studien som planerades paga under
flera ar stoppades i fortid. Samtidigt visar andra studier att behandlingsavbrott kan genomféras

séker och utan nagon fara for patienterna.

Planerat behandlingsavbrott har lange varit efterstravat. Med tanke pa att hivbehandling kan medfora
biverkningar och risk for utveckling av resistens har forskare lange velat hitta behandlingsstrategier for att
erbjuda patienter behandlingsfria perioder. Behandlingspauser erbjuds redan idag till individuella
patienter, men dessa avgodranden baseras pa patientens allmanna tillstAnd, antalet CD4 T-celler eller
méngden virus i blodet. CD4 T-celler ar del av kroppens forsvarsceller som angrips av hiv. Vid en
hivinfektion minskar antalet CD4 T-celler med tiden om man inte genomgar behandling och leder till

svagare immunforsvar.

Forskare forsoker studera faktorer som ar avgorande for att ett behandlingsavbrott ska vara effektivt mot
viruset men ocksa riskfritt for patienten. Flera studier har genomforts, men har visat varierande resultat. |
slutet av 2001 startade en grupp amerikanska forskare en studie med narmare 6 000 hivpositiva fran 33
olika lander for att undersoka om kontrollerat behandlingsavbrott kan férverkligas med sakerhet. Studien
som benamndes SMART (Strategies for Management of Antiretroviral Therapy) ar en av de storsta i sitt slag

och planerades for att avgora effektiviteten av en sddan behandlingsstrategi i en storskalig studie.
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Kravet for deltagande i studien var att alla patienterna vid bdrjan av studien skulle ha mer an 350 CD4 T-
celler per mikroliter blod. Patienterna delades upp slumpmassigt i tvd grupper, dar ena gruppen fick
kontinuerlig behandling, medan den andra fick avbryta sin behandling nar antalet CD4 T-celler 6verskred
350 per mikroliter blod. Dessa patienter fick aterigen pabdérja behandlingen s& snart antalet CD4 T-celler

sjonk under 250 celler per mikroliter.

| januari 2006 fick studien stoppas i fortid nar en utvardering visade att risken for sjukdomsutveckling och
dodsfall var narmare dubbel s& stor hos dem som avbrét sin behandling &n de som hade kontinuerlig
behandling. Utvarderingen baserades p& de data som hade insamlats under studien vilket visade att i
december 2005, efter narmare 10 manaders uppfoljning, hade 93 av de patienter som genomforde
behandlingsavbrott utvecklat sjukdom eller avlidit. Motsvarande siffra for kontrollgruppen med

kontinuerlig behandling var endast 44.

Nar man enbart studerade antalet dodsfall i grupperna, var skillnaden mellan grupperna ocksd ganska
stor; 47 patienter dog i behandlingsavbrottsgruppen jamfoért med 29 i gruppen med kontinuerlig
behandling. Dock anses dessa siffror forvirrande, eftersom flera av doédsfallen i gruppen med
behandlingsavbrott var valds- eller olycksrelaterade och hade inget med behandlingen eller hiv/aids att
gora. Forskarna fortsatter att analysera resultaten frAn SMART-studien i hopp om att f& mer kunskaper om

vilka faktorer i studien som paverkat utgangen.

Analys av patienters CD4 nadir, det vill saga det historiskt lagsta CD4-talet hos en patient, har inte i denna
studie paverkat det ogynnsamma resultatet hos patienter med behandlingsavbrott. Daremot var historik

av aidssymptom forknippad med okad risk for sjukdomsutveckling under behandlingsuppehall.

En mindre studie kallad Trivacan pagar i Elfenbenskusten i Afrika. Over 300 hivpositiva patienter har delats
in i tre grupper, dar kontrollgruppen far kontinuerlig behandling medan de tva andra grupperna provar
olika strategier for behandlingsavbrott. Ena gruppen provar CD4 T-cellbaserat behandlingsavbrott, med
350 CD4 T celler som 6vre grans for att avbryta behandling och 250 CD4 T-celler som nedre grans for
aterbehandling. Den andra forsoksgruppen behandlas under fyramanadersperioder med tva

behandlingsfria manader emellan.

Studien paborjades under 2003 och utvarderades i mitten av 2005 av en oberoende
overvakningskommitté. Utvarderingen pekade pd att fler patienter i gruppen som tilldelats CD4 T-
cellbaserat behandlingsavbrott utvecklade sjukdomssymptom, vilket ledde till att den delen av studien
avslutades i fortid och samtliga patienter i den gruppen fick aterstarta behandling. Den andra delen av

studien med periodisk behandling kunde daremot fullféljas och pagéar fortfarande.

STACCATO-studien ar annu en i raden som undersokt planerat behandlingsavbrott under narmare 96
veckor. | studien deltog patienter med kronisk hivinfektion som hade mer an 350 CD4 T celler per mikroliter
blod, l&gt antal viruskopior i blodet och ingen pavisad resistens. Over 400 patienter rekryterades och
delades slumpmassigt in i tre grupper; ena gruppen fick kontinuerlig behandling och tjanade som
kontrollgrupp. De andra tva grupperna provade olika behandlingsavbrottsstrategier; patienterna i ena
gruppen fick behandling varannan vecka och den andra gruppen fick behandling baserad p& CD4 T-
cellnivader. Behandling stoppades nar CD4 T-cellnivderna 6versteg 350 och &atertogs sa snart de sjonk

under samma antal CD4 T celler per mikroliter blod.
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Den periodiska behandlingen i STACCATO-studien fick avbrytas i fortid nar man konstaterade att en
ovantad hog andel av patienterna utvecklade resistens och fick hoga virusnivaer. Gruppen med CD4 T-
cellbaserad behandlingsstrategi fortsatte dock. Dessa patienter visade inga tecken pa opportunistiska
infektioner under studien och en majoritet av dem hade, vid studiens slut fler &n 350 CD4 T celler per
mikroliter blod. Vart att papeka ar att antalet CD4 T-cellerna hos patienterna med behandlingsavbrott var
i genomsnitt lagre &n hos kontrollpatienterna. Utdver detta var det fler patienter med behandlingsavbrott

som hade fler &n 500 viruskopior per milliliter blod.

Biverkningar s& som diarré och neuropati (paverkan pa perifera nerver) observerades aningen oftare hos
patienter med kontinuerlig behandling, vilkka ocksd rapporterade att de upplevde sig ha utvecklat
lipodystrofi (omfdrdelning av kroppsfett) i storre utstr&ckning. Daremot fick fler patienter med

behandlingsavbrott svampinfektioner i munnen och underlivet.

Sammanstallningen frdn STACCATO-studien visar att patienter med behandlingsavbrott sammantaget
behandlades endast 37 procent av tiden, medan motsvarande siffra for kontrollpatienterna var 99
procent. Férhoppningen med sadana kontrollerade behandlingsavbrott ar att minska den tid som
patienten exponeras for lakemedel, vilket i sin tur ska reducera besvar och biverkningar fr&n lakemedlen.
En sddan strategi ar ocksa fordelaktigt ur ett ekonomiskt perspektiv, dar behandlingskostnaderna kan
minska dramatiskt. CD4 cell-baserade behandlingsavbrott kraver & andra sidan regelbunden méatning av
antalet CD4 T-cellerna hos patienten, vilket kan medféra en kostnad for de fattiga lander dar en saddan

kontroll inte sker regelbundet.

Flera andra studier har tidigare genomforts med liknande behandlingsavbrottsstrategier, med varierande
resultat. Italienska forskare genomforde BASTA-studien med 114 hivpositiva som visade att CD4 T-
cellreglerade behandlingsavbrott var lika sakert och effektivt som kontinuerlig behandling. | gruppen med
behandlingsavbrott kunde man under studiens gang inte konstatera nagra dodsfall eller aidssymptom,
trots att tre sadana fall intraffade hos kontrollgruppen. Denna studie skilde sig dock i att
behandlingsavbrottet erbjods vid en hogre CD4 T-cellnivd, 800 celler per mikroliter och att behandlingen
paborjades nar antalet CD4 T-celler sjonk under 400. Forskarna kunde ocksa konstatera att langvarigheten
pa& behandlingsavbrott var associerad med patientens CD4 T-cell nadir. Analys av resultaten visade att
om en patient under sin sjukdomshistorik inte haft farre CD4 T-celler &n 350, kunde patienten klara sig en

langre tid utan behandling.

Den franska SALTO studien rekryterade 99 patienter for en liknande behandlingsstrategi. Kriteriet for
behandling var att nar antalet CD4 T-celler sjonk under 300 per mikroliter blod. Efter 24 manader var
fortfarande 77 procent av patienterna behandlingsfria, utan att ha utvecklat nagra sjukdomssymptom
under studiens gang. En majoritet av deltagarna i denna studie hade en genomsnittlig hog CD4 nadir,

vilket kan forklara de goda resultaten fran studien.

P& den sextonde internationella aidskonferensen i Toronto i augusti diskuterades de motstridiga resultaten
frAn studierna. Professor El-sadr frAn Columbia University i New York som bedrivit SMART-studien menade
att studiens storlek ar avgoérande i hur resultaten ska tolkas ur ett kliniskt perspektiv. Hon menar att de
tidigare studier som har gjorts i omradet inte haft tillrackligt manga forsoksdeltagare for att kunna

beddma sakerheten och effektiviteten av metoden.
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Andra menar att kriterierna for de olika behandlingsavbrotten skiljer sig at, vilket kan forklara de
varierande resultaten. En del menar att CD4 T-cellnivAerna som satts som grans for vissa
behandlingsavbrott och aterbehandling i studierna har varit for lAga, och kan ligga bakom de
misslyckande forsoken. | en del studier har patienternas CD4 nadir varit férknippade med framgangen i
behandlingsavbrottet, men inte i alla studier. Sannolikt paverkar flera faktorer utgdngen av ett
behandlingsuppehall och strategin kanske inte lampar sig for alla patienter. Flera studier i framtiden

kommer férhoppningsvis fram till optimala behandlingsstrategier och kriterier for sddana.

Kalla: International AIDS Conference 2006: WEAB0202, WEAB0203, WEAB0205, Ananworanich et al The
Lancet vol 368, 2006, Danel et al The Lancet vol 367, 2006

Hivspecifika antikroppar i genitalier

H6g koncentration av hivspecifika antikroppar i genitalier bidrar till skydd mot hivinfektion, visar nya
forskningsresultat. Det kan vara en av orsakerna till varfor vissa personer trots upprepad risk for

infektion inte blir infekterade.

| mitten av 90-talet uppmarksammades en grupp prostituerade kvinnor i Kenya som forblev hivnegativa
trots att de upprepade ganger utsattes for viruset via oskyddad sex. Senare rapporterades ocksd andra
fall, bland annat mé&n som haft upprepad oskyddad sex med hivpositiva man och blédarsjuka personer

som fatt hivsmittade blodkomponenter, men som forblev hivhegativa.

| borjan trodde man att det endast var en ren tillfallighet att dessa individer trots upprepade risktillfallen
inte blivit infekterade. Men laboratorietest visade pa ett hivspecifikt cellulart immunsvar, trots avsaknad
av virusets genetiska material och antikroppar mot hiv. Det cellulara immunférsvaret utgor den del av
immunsystemet som direkt angriper infekterade celler. Detta tyder pd att hiv kunnat infektera celler i
kroppen och att dessa celler har kunnat inducera ett hivspecifikt immunsvar hos individen, som har klarat
av att eliminera infektionen. Forskarna drog slutsatsen att denna grupp manniskor sannolikt har haft en
overgdende infektion, men att virusmangden varit for liten for att framkalla antikroppar som cirkulerar i

hela kroppen, ett s& kallad systemiskt antikroppssvar.

Flera teorier har utvecklats for att forklara detta naturliga skydd. Genetisk bakgrund kan vara en av
forklaringarna. Genetiska faktorer har visat sig ha en koppling till naturlig resistens mot hivinfektion. Bland
annat genen for CCR5 har bevisats ha samband med resistens mot hivinfektion hos vissa individer. Genen
tillverkar aggviteamnet CCR5 vilket finns pa ytan av vissa vita blodkroppar. Dessa blodkroppar ar de som
hiv infekterar och i de flesta fall ar CCR5 nodvandigt for att hiv ska kunna ta sig in i cellen. Avsaknad av
funktionell CCR5 har visats ligga bakom den naturliga hivresistensen hos vissa individer. Men den
genetiska mutationen av CCR5 ar inte vanligt forekommande i Afrika och har inte hittats hos den grupp
prostituerade i Kenya som i studierna forblivit hivnegativa. Daremot har man i vissa fall kunnat pavisa
antikroppar mot CCR5 i blod och kénssekret hos vissa av de exponerade men hivhegativa personerna,

aven om det ar oklart om detta enbart kan ha bidragit till infektionsresistensen.

Immunologiska faktorer har ocksa foreslagits bidra till minskad kanslighet mot hivinfektion. Studier visar att
individer som har exponerats for hiv men inte infekterats uppvisar en annorlunda immunologisk profil. Det

kan innebéara att vissa individer har formagan att utveckla ett tillrackligt stark cellulart immunsvar tidigt
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efter infektionen som snabbt kan avlagsna viruset innan det hinner foroka sig. Hivspecifika antikroppar har

ocksa hittats i en stor andel av exponerade men hivnegativa individer.

En grupp forskare fr&n Karolinska Institutet i samarbete med kenyanska forskare tittade narmare pa
immunsvaret hos ett antal personer som utsatts for hiv men inte blivit infekterade. Tjugofyra hivpositiva
prostituerade och 89 prostituerade som inte hade blivit hivsmittade ingick i studien och man undersdkte
mangden antikroppar i kdnssekreten. Man studerade om dessa antikroppar kunde neutralisera hiv fran
stam A, som ar den vanligast forekommande stammen i Kenya och stam C som ar den vanligaste

stammen i sddra Afrika.

Resultat visar att de exponerade hivhegativa hade hégre mangd neutraliserande antikroppar mot hiv
stam A i konssekreten, vilket pekar p& att deltagarna hade utsatts for hivinfektion. Forskarna kunde ocksa
konstatera att risken for att infekteras med hiv var stdrre om man samtidigt var infekterad med Herpes

Simplex Virus 2, ndgot som bekraftar tidigare resultat.

Ytterligare immunologiska faktorer har visat sig att bidra till den naturliga skyddseffekten. | en annan
studie har den genetiska bakgrunden hos exponerade hivnegativa prostituerade och hivpositiva
prostituerade studerats. Forskargruppen tittade p& den genetiska molekylen KIR (Killer Immunoglobuline
Receptor) som reglerar NK-celler (Natural Killer). NK-celler raknas till det ospecifika immunforsvaret och
har aven formagan att aktivera andra immunceller. NK-celler ar viktiga bland annat for bekampning av

virusinfektioner.

| studien kunde man observera att den genetiska formen av KIR hos de personer som visade resistens mot
hivinfektion framjade aktivering av NK-celler, medan hos hivpositiva studiedeltagare verkade den mera

hammande.

Det aterstar fortfarande att utreda vilka faktorer som ligger bakom den naturliga hivresistensen hos dessa
individer och i vilkken omfattning. Dessa resultat kan komma att ha avgorande betydelse for utvecklingen

av hivvacciner.

Las mer om CCR5 och CCL3L1 i Nyhetsbrev 1-2005
http://www.noaksark.redcross.se/nyheter/2005/nyhetsbrev_1-05.htm#motstand)

Kalla: AIDS2006 Abstract: THLB0301, Immunology today 1996, Blood vol 104, 2004, Immunology letters vol
79, 2001, Lancet vol 348, 1996, Journal of Immunology vol 171, 2003, Current opinion in Immunology vol 7,

1995, AIDS vaccine conference 2006, Abstract OA01-05

Naringslivet bekampar hiv

De svenska foretagen har boérjat ta upp kampen mot hivepidemin i varlden. For drygt ett ar sedan
startade Naringslivets internationella rdd (NIR) och IF Metall initiativet SWHAP. Tanken ar att
implementera hiv/aidsprogram pa arbetsplatser med svensk anknytning utomlands. Programmet

finansieras med hjalp av Sida.

SWHAP, Swedish Workplace HIV/AIDS Programme, finns for narvarande i landerna Sydafrika, Kenya och

Zambia. Det finns planer pa att utoka arbetet till Uganda, Tanzania och Zimbabwe. Arbetsgivare och

Shirin Heidarri
Research Officer
http://www.noaksark.redcross.se Stiftelsen Noaks Ark — Roda Korset



Noaks Ark Nyhetsbrev No 4, 2006

fackliga representanter arbetar tillsammans och programmen innehaller bland annat utbildning, frivillig

radgivning och testning samt distribution av kondomer och néaringstillskott.

For att informera mer om verksamheten anordnade Naringslivets internationella rAd (NIR) och IF Metall i
slutet av augusti en konferens med ett 30-tal deltagare bade frAn arbetsgivarsidan och facket. Seminariet
inleddes av Lars G Malmer, ordférande i SWHAP. Han pratade bland annat om hur epidemin hotar
livsuppehallet for manga arbetstagare och darmed ocksd deras familjer. Av de cirka 40 miljoner
méanniskor som idag lever med hiv/aids ar nio av tio vuxna i produktiv alder. Det leder till att A&ven landers

ekonomier forsvagas.

Enligt Lars G Malmer har ansékningar om delfinansiering fran 21 arbetsplatser hittills blivit godkanda. Den
sammanlagda summan Overstiger sju miljoner svenska kronor och mer an 8 300 anstallda deltar i
programmen. Lars G Malmer havdade att arbetet i Afrika gett synliga resultat. P& arbetsplatser i Sydafrika

dar NIR har bidragit till hiv/aidsprogram har 6éver 80 procent av de anstallda testat sig.
En av de inbjudna forelasarna var Lennart Hjelmaker, Sveriges hiv/aidsambassador.

- Det ska bli spannande att se hur vi ska kunna koppla ihop det statliga med det privata. Det ar bara da
som vi kan vinna kampen mot hiv/aids, menade han och hanvisade till att naringslivet finns representerat i

Global Funds.

Lennart Hjelmaker fortsatte med att ge en allman 6versikt av epidemin. FN, WHO och UNAIDS beslutade
2001 om initiativet 3 by 5. D& behodvde sex miljoner av de cirka 40 miljoner som ar hivsmittade
bromsmediciner. | juli 2006 var det bara 1,6 miljoner som hade tillgang till mediciner, enligt honom.
Arbetet med hivepidemin ar en utmaning medicinskt, ekonomiskt och socialt. Men det ar ocksd en

utvecklings- och sakerhetsfraga.

- Manga undrar varfor Bush satsar s& mycket pengar pa& det har? Det spekuleras i att det beror pa

sakerhetsaspekten, menade Lennart Hjelmaker.
Han havdade ocksa att vi fortfarande inte vet tillrackligt om hur epidemin paverkar ett lands tillvaxt.

- Men i de foretag som investerar i Afrika vet ni att ni maste utbilda 2-3 personer for varje tjanst for att de

anstallda dor i epidemin.

Sedan 2003 ar hiv/aidsfrdgan prioriterad i det svenska utvecklingssamarbetet. Enligt Lennart Hjelmaker
kampar Sverige for att f& upp sexuella rattigheter och reproduktiv halsa pa den politiska agendan. Men

att diskutera sexualitet och aids ar svart, erkande han.

- Vi behover politiska ledare som pratar 6ppet om de har frAgorna. Men ni maste ocksa vaga diskutera

jamstalldhet och sexuellt vald pa era arbetsplatser i Afrika, uppmanade han deltagarna.

Nasta forelasare, Ophelia Hanyaama-@rum frdn Noaks Ark, pratade om hur det ar att leva som
hivsmittad. Hon menade att det farligaste ar sjalvstigmatiseringen som gor att hivsmittade skams och

forminskar sig sjalva.
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- Manga som far ett hivbesked slutar arbeta, slutar leva. Men det gar att leva ett bra liv idag med
mediciner. Sjalv vill jag inte vara ett offer och jag forsoker bidra genom att prata 6ppet om det har, sade

hon.

Hans Rosling, professor i internationell halsa vid Karolinska Institutet, stallde fradgan “Nar vander
hivepidemin i s6dra Afrika?” och gav sjalv svaret - det har den redan gjort. Men han understrok att man

forstds anda maste fortstatta kampen mot epidemin och att naringslivet har en viktig roll att spela.

Han resonerade ocksd kring de stora skillnader som finns mellan lander i Afrika nar det géaller hivprevalens.
Hur kan rika lander som Botswana ha hogre prevalens an betydligt fattigare lander som Niger och Sudan?
En av orsakerna, enligt Hans Rosling, ar att i de rika landerna har manniskor r&d att ha storre sexuella
natverk. Ju fler regelbundna sexuella partner du har samtidigt under en lang tid, desto mer sprids smittan.
I lander med god ekonomi kan de sexuella natverken uppratthallas. | fattiga lander daremot, praglade av

vald och krig, riskerar strukturer att slds sonder.

Deltagarna, som samlades i workshops efterat, var eniga om att foretagen centralt kan uppmuntra
arbetsplatser globalt att implementera hiv/aidsprogram. Det betyder att huvudkontor och moderbolag
har en viktig roll att spela. Men eftersom situationen varierar i olika lander ar det féretagen lokalt som
sjalva bor utforma programmen. En annan viktig slutsats var att arbetstagare som testas positivt sjalvklart
maste skyddas fr&n diskriminering pa sin arbetsplats. Deltagarna tyckte ocksa att det var intressant att

skapa ett natverk for hiv/aidsfragor i Sverige.
Kalla: SWHAP konferensen, Stockholm - av Agneta Larsson

Pagaende storskalig vaccinstudie i Thailand

Under 2003 pabdrjades den tredje storskaliga studien med ett hivvaccin i Thailand. Narmare 16 000

hivnegativa personer har hittills vaccinerats.

En klinisk fas Il vaccinstudie initierades 2003 i Thailand fo6r att undersbka effektiviteten av en
hivvaccinkandidat i en stor population. Over 26 000 frivilliga screenades for studien och drygt 16 000
inkluderades i forsoket. Deltagarna delades slumpmassigt in i tva grupper, dar ena gruppen vaccinerades

med hivvaccinet och den andra med placebo.

Vaccinationen innebar fyra immuniseringar med ALVAC-vaccinet och darefter ytterligare tvd omgangar
med AIDSVAX gpl120 frAn hivstam B och E. ALVAC ar ett fagelkoppsvirus som har modifierats for att
innehalla delar av hivgenomet. Detta fagelvirus kan inte foroka sig i manniskan och ar darmed ofarligt.
Fordelen med viruset ar att det kan ta sig in i cellerna och tillverka aggvitedmnen av hiv som kan ge

upphov till immunitet. AIDSVAX ar hivglykoproteiner, det vill s&ga aggvitedmnet som sitter i virusets holje.

Totalt har drygt 60 000 injektioner getts i studien och inga allvarliga biverkningar har rapporterats.
Vaccinet anses vara sakert och ofarligt och de vaccinerade ska foljas upp for att undersdka om vaccinet

kan inducera ett hivspecifikt immunsvar och skydda mot hivinfektion.

Studien har dock varit omstridd och skarp kritik har riktats mot den fran flera forskare for att vara ett
kostsamt misstag. Anledningen till kritiken ar att AIDSVAX i en tidigare klinisk provning har visat sig vara

ineffektiv. AIDSVAX var den forsta vaccinkandidaten som testades i en storskalig studie i slutet av 1990-
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talet. Resultatet frAn den som presenterades i bérjan av 2003 visade att vaccinet inte utgjorde nagon
skyddseffekt.

De ansvariga for studien i Thailand menar att studien skiljer sig frAn den ovannamnda i det avseendet att
den sa kallade prime-boost-strategin anvands, dar tva olika vacciner kombineras. Forhoppningen ar att

kombinationen ska ge upphov till ett battre och bredare immunsvar.

Battre selektion av vaccinkandidater ar nédvandig for att endast de mest lovande kandidaterna ska ta
sig in i storskaliga forsok, menar kritikerna. Forskarna anser att upprepade misslyckade storskaliga forsok
kan ha allvarliga konsekvenser for hela vaccinforskningen. Frivilliga kan bli mindre intresserade att delta i
forsoken, staters, organisationers och foretags vilja att investera i kliniska provningarna kan avta och

darmed paverka vaccinforskningen.

Trots att det anses finnas lite hopp om att den thailandska studien ska resultera i ett effektivt vaccin,
kommer resultaten fran studien att vara mycket vardefulla for att battre forstd bakomliggande faktorer for
vaccinutvecklingen. Dessutom hoppas man att studien har bidragit till att kunskapen om hiv har blivit

battre hos studiedeltagarna.
Kalla: International AIDS Vaccine Conference 2006, Amsterdam Abstract OA03-04

Rattelse: Nyhetsbrev 1-2005

I nyhetsbrevet 1-2005 i artikeln Sexdroger okar risken for sexuell éverforbara infektioner skriver vi att "Bade
poppers och kristalliserat amfetamin ar narkotikaklassade preparat i Sverige”. Den ratta uppgiften ar att

poppers ar lakemedelsklassat och kristalliserat amfetamin ar narkotikaklassat preparat i Sverige.
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