I AKTUELLE MEDIZIN . KONGRESSBERICHTE

10

Heilung von HIV

Berechtigte Hoffnung oder Utopie?

Glaubt man Berichten in der Publikumspresse, ist die Heilung von HIV
greifbar nahe; entsprechende Forschungsansatze werden derzeit breit
publiziert. Fiir den Vorsitzenden der DAIG¥*, Georg Behrens, muss sich
jede moglicherweise kurative Strategie jedoch erst einmal an den

Erfolgen der ART messen.

Mit der angestrebten Heilung der
HIV-Infektion ist es nach Prof. Georg
Behrens, Hannover, ein bisschen wie in
den 1960er-Jahren mit der Mondlan-
dung: Wie bei der Apollo-Mission beste-
hen auch hier hohe Erwartungen und
viel Wettkampfgeist. Das Ziel ist hochst
ambitioniert, scheint aber, wenn man in-
ternationalen Berichten in Laien- und
Fachpresse glauben will, bereits greifbar
nahe. Doch schon bei der Formulierung
dessen, was man eigentlich erreichen
will, ist man sich uneins. Ist der Durch-
bruch erreicht, wenn man zehn Patien-
ten geheilt hat? Oder erst bei 10.000?
Und was heiflt ,,Heilung® iiberhaupt?
Meint man die sterilisierende Heilung,

So funktioniert die ,Genschere”
gegen HIV

Man muss es sich vorstellen wie ein molekulares
Skalpell: Mithilfe eines Enzyms lasst sich die DNA
von HI-Viren im Erbgut infizierter Zellen aufsp-
ren und ,herausschneiden”. Prof. Joachim
Hauber vom Hamburger Henrich-Pette-Institut
und seinem Team ist es gelungen, auf diese Wei-
se ganze Zellkulturen komplett von HIV zu be-
freien. In Tierversuchen war der Erreger nach
dem Einsatz der Genschere zumindest im Blut
nicht mehr nachzuweisen. Am Menschen wurde
die Methode bislang noch nicht getestet. Voraus-
setzung fiir klinische Studien ist, dass es gelingt,
das Enzym in den menschlichen Korper einzu-
schleusen. Hierzu muss man den Bauplan der
Schere in vitro in blutbildende Stammzellen der
Patienten einbauen und diese anschlieBend wie-
der zuriickinjizieren. Dann bleibt zu hoffen, dass
sich die genverdnderten Zellen im Immunsystem
des Patienten ansiedeln. Nach Hauber soll eine
entsprechende Studie am Menschen bereits in
ein bis zwei Jahren starten. eo
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bei der keinerlei replikationsfahige Vi-
ren mehr vorhanden sind? Oder strebt
man ,,nur” die dauerhafte Remission an?

Einen singuldren Fall einer gegliick-
ten Heilung gibt es: Timothy Brown, der
sog. Berlin-Patient, wurde 1995 HIV-po-
sitiv getestet. 2007 und 2008 erhielt er je-
weils eine allogene Stammzelltransplan-
tation mit einem verdnderten CCRS5-
Gen. Danach lief$ sich das Virus nicht
mehr nachweisen. Brown nimmt heute
keine HIV-Medikamente mehr ein und
gilt als geheilt — laut Behrens ,,unser ers-
ter Mensch auf dem Mond*“.

Provirus als Hiirde
Das Dumme nur: Der Fall lief§ sich nie
replizieren. Fiir HIV-Experten liegt ein
Hauptproblem darin, dass das HI-Virus
in ganz verschiedenen Zellkomparti-
menten im Korper integriert ist. Indem
es sich in Lymphknoten, im darmassozi-
ierten lymphatischen System oder in
Blutzellen festsetzt, bildet es ein ,,]atentes
Reservoir®, das bis zu 60-mal grofier sein
kann als bisher angenommen. Mit der
klassischen antiretroviralen Therapie ge-
lingt es bisher nicht, dieses ,,Unkraut®
auszumerzen. Vor allem der Anteil an re-
plikationskompetentem Provirus stellt
eine Hiirde fiir die Heilung dar. Behrens:
»Sobald wir die Therapie unterbrechen,
kommt das Virus unweigerlich zurtick.
Auf der CROI** in Boston wurden im
Februar Ergebnisse der sog. ,Shock-and-
kill-Strategie® vorgestellt. Die Idee da-
hinter: Intaktes Provirus soll mithilfe
sog. Toll-like-Rezeptoragonisten reakti-
viert werden, um es dann unschadlich
zu machen. In der Realitit lief8 sich al-
lerdings nur ein sehr geringer Anteil
Proviren iiberhaupt aktivieren.

Mit dem Holzhammer oder
auf die intellektuelle Tour?
Der DAIG-Prisident bezeichnete das
Verfahren als ,unspezifische Hammer-
methode®. Das System sei bislang nicht
gut verstanden. Ob sich die Methode
langfristig am Menschen bewdhrt, ist
vollig offen.

»Geradezu intellektuell“ mutet nach
Behrens dagegen die viel diskutierte
»Genschere“ an (s. Kasten). Die Heraus-
forderung bestehe jedoch darin, dass die
in vitro mit dem genetischen Virus-
schutz ausgestatteten Zellen sich im
Korper gegen die infizierten Zellen
durchsetzen miissten. Auch dies kénne
man letztlich nur in klinischen Studien
untersuchen. ,,Bisher®, fasste der Refe-
rent zusammen, ,,haben wir nichts, was
wir unseren Patienten unmittelbar an-
bieten konnen, nichts, was unser Han-
deln in absehbarer Zeit veraindern wird.”

ART schafft ,funktionelle Heilung”
Mithilfe der ART ist man schon heute in
der Lage, eine Art funktioneller Heilung
zu erreichen. Worauf es ankommt — kei-
ne Virusreplikation, ein gutes Immun-
system, wenig systemische Inflamma-
tion, geringes Ubertragungsrisiko - ist
laut Behrens bereits weitgehend ge-
schafft. Mit diesen Errungenschaften
miisste sich eine moglicherweise kurati-
ve Strategie also messen. Angesichts der
weltweit immer noch hohen Rate an
Neuinfektionen bleibe fiir die konventi-
onelle Therapie mehr als genug zu tun!

Dr. Elke Oberhofer
* Deutsche AIDS-Gesellschaft e. V.

** Conference on Retroviruses and Opportunistic Infections
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