Referensgruppen for Antiviral Terapi (RAV)

Antiretroviral behandling av hivinfektion 2025
— Behandlingsrekommendation

Referensgruppen fér Antiviral Terapi (RAV) och Ldkemedelsverket har sedan 2002 regelbundet
publicerat nationella rekommendationer for antiretroviral behandling av hivinfektion. Under 2024/2025
har en arbetsgrupp under ledning av RAV genomfort en ny revidering av rekommendationerna.

Viasentliga nyheter i 2025 ars behandlingsriktlinjer

e Dolutegravir/lamivudin rekommenderas som behandling till tidigare obehandlade personer.
Detta galler dven vid hiv RNA >500 000 kopior/ml. Behandlingen kan startas innan svar pa
hepatit B serologi féreligger men bor snabbt bytas om hepatit B konstateras.

e Behandling med doravirin + emtricitabin/tenofovir eller dolutegravir/lamivudin kan paborjas
hos tidigare obehandlade personer utan att invanta svar pa resistensbestimning. Vid pavisad
resistens mot aktuella lakemedel bor behandlingen snabbt justeras.

e Hiv-2 bor behandlas i samma utstrackning som hiv-1.

e Screening av kardiovaskular risk rekommenderas fran 40 ar alder, med 6vervagande av
statininsattning redan vid lag till moderat risk.

e (CD4-monitorering behover inte fortsatta kontinuerligt vid varden 6éver 500 celler/ul och
samtidigt valbehandlad hiv.

e Postexpositionsprofylax bor paborjas omedelbart efter exposition, oberoende av tid pa dygnet,
helst inom 24 timmar, och aldrig efter 72 timmar.

e Byte till dubbelbehandling med dolutegravir/lamivudin kan évervagas for ungdomar > 12 ar
med vilbehandlad hivinfektion enligt samma principer som for vuxna. Det ar viktigt att beakta
de specifika utmaningar med f6ljsamhet som finns med hivbehandling av ungdomar i tonaren.

e Langverkande injektionsbehandling med kabotegravir + rilpivirin dr godkand foér barn och
ungdomar > 12 ar och > 35 kg och kan 6vervagas i sarskilda fall och enligt samma principer
som for vuxna. Anvandning bor diskuteras med barnlakare med hivexpertis fore
behandlingsstart.
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1. Introduktion

Enligt UNAIDS/WHO levde 39,9 miljoner
personer med hiv ar 2023, varav 53% var kvinnor
och flickor samt 1,4 miljoner barn 0-14 ar. Totalt
berdknas 86% (69- > 98%) av dem kénna till sin
hivdiagnos, 77%  (61-89%) stod pa
hivbehandling och 72% (65-80%) var
valbehandlade (hiv RNA < 200 kopior/ml) (1).
Under 2023 uppskattas att 1.3 miljoner personer
infekterades med hiv globalt, vilket ar en
minskning med 40% sedan 2010. For forsta
gangen intriaffade mer an halften av nya
infektioner  utanfor  subsahariska  Afrika.
Regioner med oOkande incidens inkluderar
Osteuropa, Centralasien, Latinamerika,
Mellandstern och Nordafrika.

Enligt kvalitetsregistret InfCareHIV (januari
2025) foljs knappt 8 600 personer med hiv (60%
man, 40% kvinnor) vid landets infektions- och
barnkliniker, varav 98 personer dr barn och
ungdomar under 18 ar. De nationella
behandlingsresultaten ar mycket goda. Som
forsta land i varlden har Sverige natt resultat som
nar UNAIDS/WHO 95-95-95 mal, vilket innebar
att 95% av de som lever med hiv ska vara
diagnostiserade, av dessa ska 95% std pa
antiretroviral behandling (ART) och av de pa
behandling ska 95% vara védlbehandlade. Sverige
nar malen med siffrorna 96-99-98 (2). Drygt
halften (51%) av personer med hiv i Sverige har
uppgivit att det fatt hiv via sex med motsatt kon,
knappt en tredjedel (32%) via sex med samma
kén, 4% via intravendst bruk av droger, 3%
overforing fran mor till barn, drygt 1% via
blodprodukter och 7% har okdnd smittvag.

2. Lakemedel

2.1 Befintliga ldkemedel

Antiretrovirala likemedel grupperas utifran
deras angreppsmekanism i virusets livscykel
(tabell 1). Det ar vanligt med korsresistens
mellan lakemedel inom grupperna.
Intradeshammare forhindrar virusets intrade i
cellen och finns i subkategorierna
bindningshdmmare, post-bindningshdmmare,
co-receptorblockerare och fusionshdmmare.
Bindningshammare  hindrar  virusproteinet
gpl20 fran att binda till vardcellen. Post-
bindningshdmmare, i form av monoklonal anti-
CD4-antikropp, binder till CD4 receptorn och
forhindrar interaktion med co-receptorerna
CCR5 och CXCR4. Co-receptorblockerare binder
till vardcellens CCR5-receptor vilket specifikt
forhindrar intrdde av CCR5-tropa virus.
Fusionshammare  forhindrar fusion med

viardcellens membran genom att binda till
virusets ytprotein gp41.

Omvant transkriptashdmmare (RTI) himmar det
protein som syntetiserar hiv DNA med hiv RNA
som mall. Har ingar nukleosid/nukleotid omvant-
transkriptas-hdmmare (NRTI) respektive icke-
nukleosid/nukleotid omvant
transkriptashdmmare (NNRTI).
Integrashdmmare (INSTI) blockerar virusets
integrasenzym vilket forhindrar integration av
viralt DNA i virdcellens genom. Proteashdmmare
(PI) blockerar proteas, ett enzym som ar
noédvandigt for mognad och spridning av
infektiosa viruspartiklar. Den nyaste gruppen,
kapsidhdmmare, = hdmmar  virusreplikation
genom att stora flera grundlaggande steg i
virusets livscykel, som upptag av DNA,
sammansattning och frisattning av viruset samt
bildning av kapsidkarna.

2.2 Nya likemedel
Sedan senaste uppdateringen 2021 har f6ljande
lakemedel godkants:

Lenakapavir, (Sunlenca®)

Lenakapavir ar en kapsidhdmmare, ett ldkemedel
med en ny verksamhetsmekanism, for
narvarande godkant for vuxna med hiv-1 som har
utvecklat resistens mot andra tillgingliga
lakemedel (3, 4). Likemedlet ska anvindas i
kombination med andra antiretrovirala
lakemedel. Lenakapavir fungerar genom att stora
flera steg i virusets livscykel. Nar lakemedlet
binder till kapsidproteinet hindras isartagning,
import till cellkdrnan och viral sammansattning,
vilket ddrmed forhindrar virusreplikationen.

Lenakapavir finns som  tabletter och
injektionsbehandling. Behandlingen inleds med
tablett lenakapavir dag 1,2 och 8, varefter en
forsta langverkande subkutan injektion ges dag
15 och déarefter upprepas var 26:e vecka. For att
undvika resistensutveckling ar foljsamhet till
detta schema ytterst viktigt.

Subterapeutiska koncentrationer av lenakapavir
kan kvarstd i upp till 9 manader efter den sista
subkutana dosen, det ar darfor viktigt att den
Ovriga antiretrovirala behandlingen fortsatter
och att ett alternativ till lenakapavir paborjas
senast 28 veckor efter att behandlingen avbryts,
for att minimera risken for resistens. Dessa
koncentrationer kan paverka exponeringen av
andra lakemedel (d.v.s. kiansliga CYP3A-substrat)
som sitts in inom 9 manader efter den sista dosen
lenakapavir.
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Tabell 1. Antiretrovirala likemedel inklusive arskostnader (360 dagar), januari 2025

Generiskt namn

Nukleosid omvint transkriptashimmare (NRTI)

Forkortning

Handelsnamn /
Generiskt handelsnamn

Arskostnad (SEK) 1

abakavir ABC Ziagen / Abacavir 29376 /19 548
emtricitabin FTC Emtriva 23277
lamivudin 3TC Epivir / Lamivudine 17 796 / 14 265
tenofovir disoproxil TDF Viread / Tenofovir disoproxil 32580/1428
tenofovir alafenamid TAF Vemlidy 52 788
fasta kombinationer ABC/3TC Kivexa / Abakavir/Lamivudin 18084 /10611
TDF/FTC Truvada / Emtricitabine/Tenofovir 24983 /1567
disoproxil
TAF/FTC Descovy 57 096
Non-nukleosid omvint transkriptashammare (NNRTI)
efavirenz EFV Stocrin / Efavirenz 1884 /1590
nevirapin NVP Viramune / Nevirapine 9336/8419
etravirin ETR Intelence 47 868
rilpivirin RPV Edurant 30576
RPV Rekambys (injektion) 35748 (41 706)2
doravirin DOR Pifeltro 48168
fasta kombinationer EFV/TDF/FTC Atripla / 32100/ 4 368
Efavirenz/Emtricitabine/Tenofovir
DF
RPV/TDF/FTC Eviplera 100 128
RPV/TAF/FTC Odefsey 98 388
DOR/TDF/3TC Delstrigo 94 128
Proteashimmare (PI)
atazanavir ATV Atazanavir, 300/100x 1 1884
darunavir DRV Prezista / Darunavir, 800/100 x 1 18528 /5652
Prezista / Darunavir, 600/100 x 2 54 864 / 15 240
ritonavir RTV Norvir / Ritonavir, 100 x 1 5304 /5232
fasta kombinationer DRV/cobicistat Rezolsta 55788
DRV/cobicistat/TAF/FTC  Symtuza 97 764

Integrashiammare (INSTI)

raltegravir RAL Isentress (400 mg 60 st, 600 mg 60 61656 / 61 656
st)

dolutegravir DTG Tivicay 63708

kabotegravir CAB Vocabria (injektion) 5813 (30st)
CAB Vocabria (injektion) 69 498 (81 081)2

fasta kombinationer DTG/3TC Dovato 79 800
DTG/ABC/3TC Triumeq 110 388
DTG+RPV Juluca 94 068

biktegravir BIC/TAF/FTC Biktarvy 112 788

elvitegravir EVG/cobicistat/ Genvoya 118 140
TAF/FTC
EVG/cobicistat/ Stribild 130 140
TDF/FTC

Intraddeshammare

maraviroc MVC Celsentri (150x2 / 300 x 2) 106 236 / 106 236

fostemsavir FTR Rukobia 352860

Kapsidhammare

lenakapavir LEN Sunlenca (injektion) 422 878

1Apotekets utkopspris (AUP) for standard vuxendos (priset kan variera ndgot mellan apotekskedjor). 2 Pris
for injektion varannan manad I6pande respektive forsta aret (da kravs 7 injektioner). Pris per injektion ar
5 958 for Rekambys 600 mg och 11 583 for Vocabria 900 mg.
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2.3 Generika och kostnadsaspekten

Allt fler hivlakemedel finns numera som generika,
vilket medfor markant lagre priser. Idag finns det,
sarskilt for behandlingsnaiva personer, ett flertal
alternativ med likartad virologisk, immunologisk
och Klinisk effekt samt likvardig risk for
biverkningar. Kostnadsaspekten bor darfor vagas
in vid val av terapi. Som framgar av tabell 1
varierar kostnaden avseviart mellan olika
behandlingskombinationer.

En substans for vilken generikum finns kan vara
del i en fast kombinationstablett dar ovriga
substanser inte natt generikastatus. I dessa fall
anser arbetsgruppen att det inte finns
vetenskapligt  stod  for  att  forskriva
kombinationstabletten till en betydligt hogre
kostnad &n vad samma behandling Kkostar
uppdelad i flera komponenter. Det saknas
overtygande studier som visar att en tablett en
gang dagligen ger battre effekt an tva-tre
tabletter dagligen. I en kanadensisk studie fann
man att byte till generika, och darmed fler
tabletter, inte var associerat med nagon hogre
risk for behandlingssvikt (5).

3. Behandling
3.1 Férberedelse infér behandling

God foljsamhet till ordinerad behandling ar helt
avgorande  for  langsiktigt  framgangsrik
behandling.

Ungefar en tredjedel av personer med sen
diagnos i Sverige har en opportunistisk infektion
eller annan aidsdefinierande komplikation (6).
ART bor i sadana fall, liksom vid priméar
hivinfektion (PHI) och graviditet, paborjas
snarast (se avsnitt 6.4). Aven for évriga personer
rekommenderas start av behandling tidigt efter
diagnos. Vid stillningstagande till val av
behandling bér en riskbedémning goras
avseende leversjukdom (inklusive forekomst av
hepatit B/C), hjartkarlsjukdom, diabetes,
njursjukdom, psykiatrisk sjukdom, kognitiva
svarigheter, drog- och alkoholberoende samt
barnénskan. Patienten boér ges individuellt
anpassad information om att god féljsamhet ar
avgorande for ett langsiktigt gott
behandlingsresultat. Dosett kan vara av varde vid
behandlingsstart och &dven senare under
behandlingen. Patienten bor aven fa information
om ldkemedlens forviantade biverkningar,
interaktion med andra
ladkemedel/naturldkemedel/kosttillskott,
doseringsintervall, fodorestriktioner, och annan
relevant information.

3.2 Nér ska antiretroviral behandling
pabdérjas?
Rekommendation

e ARTrekommenderas till alla oavsett CD4-tal
(rekommendationsgrad A).

e Patienter med klinisk misstanke om primar
hivinfektion bér erbjudas behandling i
vantan pa att diagnos faststalls eller avskrivs
(rekommendationsgrad B).

e Senarelagd behandlingsstart kan i
undantagsfall 6vervigas om patienten har
icke-detekterbara eller mycket laga
virusnivaer (inklusive "elite controllers”), i
kombination med stabilt CD4-tal> 500
celler/ul (rekommendationsgrad B).
Diskutera garna med hivexpert.

Bakgrund

Det finns stark vetenskaplig evidens for att starta
ART oberoende av CD4-tal. Det finns en markant
O0kad risk for allvarlig immunbristrelaterad
sjuklighet vid CD4 < 200 celler/ul (7, 8). Aven i
intervallet 200-350 celler/pl ses en 6kad risk for
aidsdefinierande tillstdnd och icke-aidsrelaterad
sjuklighet, jamfort med hogre CD4-tal (9-14).
START studien visade att behandling insatt vid
CD4-tal > 500 jamfdért med vid CD4 <350 gav
statistiskt signifikant lagre sjuklighet (15). Det
finns studier som visar att behandling av elite
controllers kan minska immunaktiveringen, men
den Kliniska betydelsen av detta ar oklar (16). I
en prospektiv fransk kohortstudie av 302 elite
controllers sattes endast 30% in pa ART, efter i
genomsnitt 14,8 ars uppféljning. De vanligaste
orsakerna till initiering av behandling var
sjunkande CD4 och/eller forlorad virologisk
kontroll, dvs patienten hade forlorat sin elite
control status (17).

Ett annat viktigt argument for tidig
behandlningsstart &  att  vilbehandlad
hivinfektion  (definierad som upprepade
matningar med hiv RNA <50 kopior/ml)
eliminerar smittsamheten och risken for att
smittas med hiv vid sexuell exposition (galler i
alla typer av sexuella relationer) och sannolikt
aven vid accidentella nalstick (18-21).

Expertgruppens samlade beddmning ar att
férdelarna med behandling Overvager
nackdelarna och att behandling darfor
rekommenderas till alla med kand hivinfektion i
Sverige (med undantag for "elite controllers” dar
behandling inte alltid ar noédvandig). Denna
rekommendation Overensstimmer ocksd med
nuvarande praxis inom svensk hivvard da 99% av
alla individer med diagnostiserad hiv i Sverige
stod pa behandling 2024. Behandlingen bor
paborjas tidigt efter diagnos, men inte
nodvandigtvis vid forsta besoket.
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3.3 Preparatval hos tidigare obehandlade
individer
Rekommendation

Till tidigare obehandlade individer 6vervags i
forsta hand:

e emtricitabin/tenofovir (TDF) + dolutegravir
e emtricitabin/tenofovir (TDF) + doravirin*
e lamivudin/dolutegravir**

Alternativ
e emtricitabin/tenofovir (TAF)/biktegravir
e emtricitabin/tenofovir (TAF) + dolutegravir
e emtricitabin/tenofovir (TAF) + doravirin
e emtricitabin/tenofovir

(TAF)/darunavir/cobicistat
e emtricitabin/tenofovir (TAF) +
darunavir/ritonavir

* Doravirin bor inte ges vid planerad graviditet.
Doravirin kan ges innan svar pa
resistensbestimning finns, men vid eventuell
resistens mot NNRTI eller NRTI boér
behandlingen snabbt bytas.

** Forutsatt negativ screening for kronisk hepatit
B och ingen resistens for lamivudin/emtricitabin
eller INSTI. P4 samma sétt som for doravirin kan
lamivudin/dolutegravir startas innan svar pa
resistensbestimning kommit, samt innan svar pa
hepatit B-serologi foreligger.

De rekommenderade regimerna beddéms som
relativt likvardiga avseende effekt och sikerhet.
Pris har beaktats i rekommendationen.

Kvinnor som ir eller planerar att bli gravida
e Undvik nyare ldkemedel som dnnu inte har
tillracklig dokumentation under graviditet.
e For ovrigt se RAVs "Profylax och behandling
av hivinfektion vid graviditet 2024 -
Behandlingsrekommendation”
(https://www.sls.se/rav).

3.4 Aktuella antiretrovirala lakemedel

Nukleosid reverse transkriptashammare
(NRTI)

En eller tvd NRTI ska ingd i
forstalinjesbehandling, varav en bor vara
lamivudin eller emtricitabin. Dessa bada preparat
bedoms ha likvardig antiretroviral effekt och
likvardiga biverkningar.

Som andra NRTI rekommenderas i forsta hand
tenofovir (TDF) p.ga. att det i generisk
kombinationstablett med emtricitabin ar
betydligt billigare 4n 6vriga NRTI-kombinationer.
Om kontraindikationer mot TDF foreligger,
sasom njursvikt, eller om ritonavir- eller

cobicistatboostrad regim ges, kan
emtricitabin/TAF 6vervagas. TDF har associerats
med negativ paverkan pa bentdtheten hos
personer med hiv och hivnegativa individer som
ges TDF som preexpositionsprofylax (PrEP) (22-
24). Mekanismerna ar inte fullstindigt klarlagda
men bedoms delvis relatera till proximal tubular
skada och renal forlust av fosfat (25, 26).
Randomiserade studier visar att effekten dar
reversibel med forbattrad bentathet vid byte fran
TDF till annan behandling (27, 28).

Skillnaden mellan TDF ochTAF &r summariskt
féljande: 300 mg TDF, som innehaller
motsvarande 245 mg tenofovir, omvandlas till
tenofovir efter upptag till systemcirkulationen
och utsdndras foretrddesvis via njurarna.
Tenofovir har en dosberoende toxicitet pa
njurtubuliceller med associerad risk for
avtagande bentathet. TAF kvarstar i oférandrad
form efter upptag och elimineras foretradesvis
via galla. Systemeliminationen ar snabb med en
halveringstid pa 0,5 timmar.
Alafenamidkomponenten spjalkas intracellulart
av tva kianda enzym; katepsin-A, som framfor allt
uttrycks i vita blodkroppar eller CES-1 i
leverceller. Denna speciella farmakologi medfor
att en mycket 1ag dos TAF genererar en hdg
koncentration tenofovir i malcellen.
Systemexponeringen av tenofovir blir bara en
brakdel av den som ses med TDF, vilket forklarar
franvaro av njurpaverkan. Av detta skil kan TAF
dven ges vid mattligt nedsatt njurfunktion.

Abakavir ska inte anviandas vid positivt HLA-
B*5701 eller om coinfektion med hepatit B
foreligger, det senare da hepatit B inte ska
behandlas med lamivudin som enda aktiva
preparat (29, 30). I REPRIEVE-studien fann man
att abakavirbehandling var associerad med 6kad
risk for hjartkarlsjukdom, vilket starker tidigare
data som indikerat detsamma (31, 32).
Sammantaget dr beddmningen att abakavir inte
langre rekommenderas som
forstalinjesbehandling samt boér undvikas vid
medelhog till hog risk for kardiovaskular
sjukdom (31).

Lipoatrofi, forlust av subkutant fett som ar mest
framtradande i ansikte och pa extremiteter, ar en
stigmatiserande biverkning som ses efter langre
tids behandling med stavudin, zidovudin och
didanosin. Dagens mediciner ger inte dessa
biverkningar (33).

3:e preparat

Eventuella skillnader i virologisk effekt mellan
INSTI, NNRTI och boostrad PI bedoms inte vara
kliniskt relevanta hos tidigare obehandlade
individer eller hos individer som inte infekterats
med resistent virus (34-40). I valet mellan INSTI,
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boostrad PI och NNRTI finns flera aspekter att ta
hdnsyn till (resistens, biverkningsprofil,
lakemedelsinteraktioner och kostnad).

Integrashimmare (INSTI)

Dolutegravir, biktegravir, elvitegravir och
raltegravir har alla gedigen dokumentation.
Fordelar med dolutegravir och biktegravir ar hog
resistensbarriar, fa interaktioner, liten paverkan
pa lipider samt dosering en gang per dag hos
patienter som inte tidigare sviktat pa forsta
generationens INSTI. Biktegravir finns endast
tillgdngligt i  fast  kombination  med
emtricitabin/TAF och ar betydligt dyrare &n
dolutegravir kombinerat med emtricitabin/TDF
generika eller dolutegravir kombinerat med
lamivudin. Dolutegravir ar darfor férstahandsval
bland INSTIs. Kabotegravir dr en langverkande
INSTI som ges i injektionsform, mer om detta
preparat nedan.

Elvitegravir ar ett ur flera aspekter samre
alternativ an dolutegravir och biktegravir, med
lagre resistensbarriar, fler interaktioner och
hogre risk for behandlingssvikt vid bristande
foljsamhet. Det har ingen plats i modern
behandling och ar dessutom ett dyrt alternativ.
Raltegravir rekommenderas ej langre p.g.a. en
lagre resistensbarridir an dolutegravir och
bictegravir samt att det doseras tva ganger
dagligen.

Behandling med dolutegravir/lamivudin till
tidigare obehandlade

Den fasta kombinationen av
dolutegravir/lamivudin (Dovato®) har visat
non-inferioritet i GEMINI-1 och GEMINI-2
studierna  jamfort med tre likemedel
(dolutegravir+TDF/FTC) efter 48 veckors
behandling av tidigare obehandlade personer
utan pavisbar lakemedelsresistens (41), med
kvarstdende god effekt efter 96 och 144 veckors
behandling (42). Studierna &r baserade pa
individer med hiv RNA < 500 000 kopior/ml men
senare data frdn bland andra DOLCE studien visar
inga tecken pa att behandling med
dolutegravir/lamivudin dr sdmre &n tre aktiva
lakemedel aven vid hiv RNA >500 000 kopior/ml
(43). Studier har visat att forekomsten av blips
inte ar hogre vid behandling med
dolutegravir/lamivudin  jamfért med tre
lakemedel. Vidare har inga signifikanta skillnader
i laggradig viremi eller inflammatorisk aktivitet
observerats mellan behandlingsregimerna (44,
45). Behandling av tidigare obehandlade
personer kan startas innan svar pa
resistensbestimning  foreligger (46). Vid
eventuell resistens mot aktuella lakemedel bor
behandlingen snabbt bytas. Behandlingen kan

startas innan svar pa hepatit B serologi foreligger
men bor snabbt bytas om hepatit B konstateras.

Byte fran tre till tva likemedel varav en
INSTI

Rekommendation

e Byte till dubbelbehandling med
dolutegravir/lamivudin ~ (Dovato®) bor
overvagas for patienter med vilbehandlad
hivinfektion, forutsatt att det inte finns
anamnes pa virologisk svikt, resistens mot
lamivudin/emtricitabin eller INSTI, eller
kronisk hepatit B.

Bakgrund

Byte till dolutegravir/lamivudin rekommenderas
for patienter med valbehandlad hivinfektion (47-
49). Det finns en hog risk for resistensutveckling
mot INSTI vid dolutegravir monoterapi (50),
varfor det ar av  stor vikt att
dolutegravir/lamivudin endast ges till patienter
utan tidigare kind virologisk svikt eller risk for
lamivudin/emtricitabin-resistens i anamnesen.
Enstaka blips (hiv RNA 50-200 kopior/ml foljt av
hiv. RNA <50) eller anamnes pa enstaka
behandlingsavbrott utan efterfoljande
resistensutveckling behover inte hindra byte till
dolutegravir/lamivudin. Om tidigare
resistensbestdmning saknas kan switch &dnda
overvagas om anamnes pa virologisk svikt
saknas, resonera giarna med hivexpert via
InfCareHIVs konsultfunktion. PASO DOBLE-
studien visade jamforbara resultat vid switch till
dolutegravir/lamivudin respektive
biktegravir/emtricitabin/TAF hos personer utan
tidigare resistensbestimning (n = 277) (51). En
poolad analys fran 144 veckors resultat av
GEMINI I och II studierna visade ingen skillnad i
viral suppression mellan dolutegravir/lamivudin
och tre aktiva ldkemedel vid nedsatt f6ljsamhet
(<90%) utan uppkomst av resistens i endera

gruppen (52).

Juluca® ar en kombinationstablett som
innehéller en NNRTI (rilpivirin) och en INSTI
(dolutegravir). Kombinationen har anvints nar
NRTI varit olampligt att ge till exempel pa grund
av biverkningar, njursvikt eller isolerad NRTI-
resistens. Det finns numera battre alternativ vid
sadan problematik. (53, 54)

Kombinationsbehandling med dolutegravir och
doravirin alternativt darunavir/r kan vara
alternativ vid isolerad NRTI resistens eller vid
grav  njursvikt (GFR <30) (se 5.4)
(Rekommendationsgrad C) (55).
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Behandling med langverkande INSTI

Langverkande kabotegravir med
langverkande rilpivirin

Langverkande behandling med en NNRTI
(rilpivirin LA, Rekambys®) i kombination med en
INSTI (kabotegravir LA, VocabriaR) ges i form av
intramuskuldra injektioner varannan manad
(med tva doser inom loppet av tvd méanader vid
behandlingsstart). Kabotegravir liknar
dolutegravir men har en nagot lagre
resistensbarridr. Vid behandlingssvikt med
kabotegravir foreligger darfor en okad risk for
resistensutveckling mot hela
integrashammarklassen jamfort med
dolutegravir och biktegravir. Kabotegravir
tillhandahalls som tablett och injektion. Tablett
har tagits fram i syfte att kunna ge en "lead-in”
period for att sdkerstalla tolerabilitet, och for att
kunna ges vid uppehdll av injektion om detta
skulle  bli  aktuellt. Den langverkande
injektionsformen ges intramuskulart och kan
startas utan lead-in. Observationella studier har
visat goda till acceptabla resultat dven vid
inklusion av  patienter som inte var
virussupprimerade vid behandlingsstart (56, 57).
Detta kan utgora ett alternativ i enstaka fall dar
injektionsbehandling  bedéms  kunna ge
forbattrad foljsamhet, men dar viral suppression
inte kan uppnas fore behandlingsstart.

Tva randomiserade studier (FLAIR och
ATLAS/ATLAS 2-M) har visat non inferioritet
jamfort med fortsatt peroral behandling vid 48
och 96 veckors uppféljning (58). Virologisk svikt
var ovanlig (1,9%) men ledde ofta till NNRTI
och/eller INSTI resistens. I en poolad analys av
FLAIR, ATLAS och ATLAS-2M sdg man att risken
for virologisk svikt 6kade vid rilpivirinresistens
vid baseline, HIV-1 subtyp A6, och hogt BMI
(endast hogt BMI har inte visat hogre risk for
svikt) (59).

Langverkande kabotegravir med langverkande
rilpivirin rekommenderas €j till
behandlingsnaiva, da studier saknas for dessa.

Kombinationen bor inte ges vid féorekomst av
NNRTI eller INSTI-resistens, eller vid tidigare
kand eller befarad svikt pA NNRTI eller INSTI.
Kombinationen ar ocksa olamplig till patienter
med risk att missa mottagningsbesok, detta da
risken for resistensutveckling ar stor vid
avbruten behandling eller fordrojd
lakemedelsadministrering. Vid behandlingssvikt
ses hogre risk for resistensmutationer mot
NNRTI och INSTI jamfort med vid behandling
med INSTI + NRTI (58). Med tanke pa att
lakemedelskostnaden ar hogre an
rekommenderade forstahandsalternativ  och

medfor en okad belastning pa sjukvarden som
administrerar injektionerna boér behandlingen
overvagas framst till patienter med stora
svarigheter att ta peroral behandling men med
god foljsamhet till terbesok (60). Detta forutsatt
att det inte finns nagon forekomst av NNRTI eller
INSTI resistens, eller tidigare kédnd eller befarad
svikt pa NNRTI eller INSTI, samt negativ
screening for kronisk Hepatit B (61, 62)

Non-nukleosid reverse transkriptashammare
(NNRTI)

Doravirin har en ndgot hogre resistensbarriir an
efavirenz och nevirapin, och saknar en del av de
nackdelar andra NNRTI-preparat kan ha. Vi
rekommenderar doravirin som
forstahandsalternativ i kombination med
generiskt emtricitabin/TDF, men detta bor tills
mer dokumentation finns inte ges till kvinnor
som planerar att bli gravida. Doravirin har
mindre risk fér neuropsykiatriska biverkningar
an efavirenz. Preparatet har visat goda resultat i
fas-3 studier med non inferioritet efter 48
veckors behandling jamfért med efavirenz
respektive  darunavir/r (63, 64), med
kvarstaende god effekt efter 96 veckor (65, 66).

Nevirapin och efavirenz rekommenderas ej vid
nyinsittning pga biverkninsgprofil. Det finns
ingen anledning att byta nevirapin hos personer
som redan star pa lakemedlet, ar vialbehandlade
och inte har biverkningar. Etravirin ar inte
utprévat pa behandlingsnaiva patienter och
rekommenderas for narvarande inte till denna
grupp. Etravirin har framfor allt anvants till
personer med likemedelsresistens och kan i de
flesta fall med fordel bytas till doravirin (67).
Rilpivirin ar ett viltolererat alternativ som dock
medfér hogre risk for behandlingssvikt hos
patienter med hoga virusnivaer. Rilpivirin skall
intas i anslutning till maltid och bor inte
kombineras med potenta magsyrahdmmare.
Rilpivirin saknar foérdelar jaimfort med doravirin
och oral behandling anvands framst som lead in
infor langverkande injektionsbehandling.

Boostrad proteashimmare (PI)

Darunavir ar idag den enda rekommenderade
PIn. Darunavir skall ges boostrad med antingen
ritonavir eller cobicistat (D/r eller D/c) (68).
Boostringen medfoér okad risk for interaktioner
med andra ldkemedel. Darunavir ar ett
andrahandsalternativ som foretradesvis anvands
vid resistensproblematik. Darunavir  ska
anviandas med fOrsiktighet till patient som
reagerat med allergisk reaktion mot sulfa
eftersom darunavir innehdller en sulfonamiddel
och diarmed kan korsreagera vid allvarlig
sulfaallergi. Boostrad PI kan ge férhojt LDL och
triglycerider.
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Relativt mycket data finns fér dubbelterapi med
darunavir/r + lamivudin, en kombination som i
enstaka fall kan vara aktuell vid behov av
behandlingsbyte (69). Radgor girna med
hivexpert via konsultverktyget i InfCareHIV.

Kapsidhammare

Se nya lakemedel (2.2). Lenakapavir ar en
kapsidhammare som ges som langverkande
subkutan injektion var 6e manad i kombination
med optimerad bakgrundsbehandling.
Indikationen omfattar endast patienter med
multiresistent hiv-1 dar man inte kan skapa en
effektiv behandlingsregim pa annat satt. Radgor
garna med hivexpert via konsultverktyget i
InfCareHIV.

Intrddeshimmare

Fostemsavir (Rukobia®) dar ett per oralt
lakemedel for patienter med svar
resistensproblematik dar virologisk kontroll inte
kan uppnas med andra tillgingliga likemedel.
Lakemedlet klassas som en attachmenthdmmare
inom gruppen intrddeshdmmare. Fostemsavir
(tablett med intag tva ganger dagligen) ar en pro-
drug utan virologisk effekt. Temsavir (efter
hydrolys), den aktiva substansen, binder till
gp120 och inhiberar virusets bindning till CD4. In
vitro-effekt ses for hiv grupp M, men viss
osdkerhet finns da exempelvis subtyp CRFO1_AE
har beddmts vara naturligt resistenta. Det
foreligger ingen korsresistens gentemot andra
tillgdngliga intrddeshdmmare. Patienter som
randomiserades till fostemsavir minskade hiv
RNA med 0,79 log10 till dag 8, i jamforelse med
0,17 logl0 for placebo. Studien fortsatte utan
placebokontroll och visade att 60 % av de
personer som hade 1-2 aktiva ldkemedel i sin
optimerade bakgrundsregim (forutom
fostemsavir) uppvisade virologisk kontroll vid
vecka 96, i jamforelse med 37 % hos de personer
som inte hade nagra fullt aktiva ldkemedel i sin
optimerade bakgrund (70). Kommersiellt
tillgdngliga resistensmetoder saknas och effekter
av forekommande genotypisk savial som
fenotypisk resistens pa utfall har varit
svarbedémda. Resistensbarridren bedéms som
lag och vid behandlingssvikt ar sannolikheten for
bevarad effekt av fostemsavir
efterhand lag.

3.5 Behandlingsmal - vdlbehandlad
hivinfektion

Det virologiska behandlingsmalet ar att hiv RNA i
plasma sjunker avsevart inom fyra veckors
behandling och till icke-detekterbar virusniva
(<50 Kkopior/ml) inom 3-6 manader -efter
behandlingsstart (rekommendationsgrad B).
Personer som uppnar detta definieras ha en

"vilbehandlad hivinfektion” i detta dokument.
Hos patienter med virusnivaer mellan 100 000
och 500 000 kopior/ml tar det ofta upp till ett ar
att uppna behandlingsmalet. Cirka 40% av dessa
har fortfarande virusnivaer > 50 kopior/ml efter
6 manader och 10 % efter ett ar. For de med
virusnivder> 500 000 kopior/ml  fore
behandlingsstart kan det ta dnnu langre tid (71).

En mindre andel patienter har upprepat
pavisbara virusnivaer (sa kallad 1aggradig viremi
20-200 kopior/ml) under behandling, med
nuvarande metoder for viruskvantifiering. Om
behandling (inga héallpunkter for antiviral
resistens) och foljsamhet bedéms vara adekvata
bedoms laggradig viremi (< 200 kopior/ml) inte
som behandlingssvikt. Det finns inga belagg for
att tillagg av ytterligare preparat har nagon effekt
pa laggradig viremi i dessa fall. Patienter som
efter > 6 manaders behandling uppvisar
virusnivaer > 200 kopior/ml bor bedémas ha
behandlingssvikt (se avsnitt 3.8 for handlaggning
av behandlingssvikt).

3.6 Person med resistent virus vid

diagnos

Rekommendation

e En regim innehallande INSTI (dolutegravir
eller biktegravir) eller boostrad PI bor
overvagas till patienter med resistent virus
vid diagnos (rekommendationsgrad B).

e Om primara resistensmutationer mot PI
eller INSTI foreligger (vilket dr mycket
ovanligt) maste hansyn tas till detta
(rekommendationsgrad B).

e Kontakt med hivkonsult via
konsultationsverktyget i InfCareHIV
rekommenderas vid mer avancerad
resistens.

Bakgrund

Senaste artiondet har det skett en tydlig 6kning
av nydiagnostiserade personer i Sverige med
Kkliniskt relevanta NNRTI-mutationer (72). Detta
framfor allt hos migranter fran subsahariska
Afrika och Sydostasien men dven i andra grupper
av patienter. NRTI-mutationer hittas i ungefar
samma utstrackning som tidigare. PI mutationer
ar ovanliga men férekommer och identifieringen
av en relativt hog frekvens av primara PI-
mutationer i de mindre viruspopulationerna
motiverar till hoég observans dven om den
kliniska relevansen inte ar klarlagd.

Enstaka patienter med primara INSTI-
mutationer har identifierats i Sverige medan
andelen polymorfa eller accessoriska INSTI-
mutationer ar relativt hog, sarskilt bland subtyp
A och subtyp A6 men dven andra subtyper. Detta
kan tillsammans med NNRTI-mutationer och hog
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BMI leda till en viss 6kad risk for terapisvikt vid
behandling med langtidsverkande
kabotegravir/rilpivirin. Dessa svenska data
aterspeglar den internationella utvecklingen.
Dock har en nylig publikation med data fran
InfCareHIV visat att andelen med svarbehandlad
hiv ar liten och att merparten av dessa ar
valbehandlade (73).

Nar behandling ska startas eller omstartas ar
behandlingsanamnes mycket viktigt bade hos
patienter med pavisbara resistensmutationer
eller utan pavisbara resistensmutationer. Det ar
viktigt att komma ihag att ytterligare mutationer
kan ha overforts men forsvunnit fran den
dominerande (20%) viruspopulationen i plasma
(reverterat), vilket innebar att de inte pavisas i
den rutinméissigt anvidnda resistenstesten. En
undersokning fran Sverige indikerar att detta kan
forekomma men att det ar mycket ovanligt (tre av
100 testade patienter) (74). Detta galler framfor
allt resistens mot lamivudin/emtricitabin
(M1841/V) och NNRTI (K103N och Y181C). En
metaanalys har visat att s3a kallade
minoritetspopulationer  (virusvarianter som
utgdr <20% av virusinnehdllet i plasma) kan
paverka behandlingsutfallet, speciellt vid NNRTI-
baserad behandling (se aven avsnitt 4.4) (75).
Svenska och internationella data talar dock for att
om det resistenta viruset utgér mindre dn 5% av
viruspopulationen sa ar risken for
behandlingssvikt inte okad (76). I ovan
refererade svenska studie var antalet patienter
med resistensmutationer i intervallet 5-20% fa.
Ytterligare studier behovs for att sdkrare bedéma
relevansen av resistens i mindre
viruspopulationer for olika mutationer och olika
lakemedel, sarskilt for mutationer i intervallet 5-
20%.

Test for matning av resistens i
minoritetspopulationer med next generation
sequencing (NGS) finns for narvarande
tillgdngliga for rutinbruk i Stockholm och
Goteborg. Svenska och internationella data talar
for att denna okade Kkéanslighet att uppticka
resistensmutationer  utgérande <20% av
viruspopulationen (och sarskilt <5%), knappast
ar av Klinisk relevans for narvarande vid
"modern” terapi. Laboratorierna i Sverige anger
vid svar fn. endast om resistens identifieras i
>20% av viruspopulationen.

Behandling vid resistent virus vid diagnos

Darunavir/r, biktegravir och dolutegravir har
hogre resistensbarridrer jamfort med NNRTI-
preparat och 6vriga forsta generationens INSTI
och rekommenderas darféor som Dbas i
behandlingen hos patienter som infekterats med
resistent virus. I vissa fall kan en kombination

innehallande bade PI/r och INSTI o6vervagas.
Fornyat resistenstest bor utféras om
behandlingssvaret blir simre dn férvéntat.

3.7 Fortsatt behandling

Byte av terapi vid tillfredsstdllande
behandlingssvar

Patientens behandling ska utvarderas
regelbundet. En behandling som valts initialt bor
inte fortsitta slentrianmassigt. Med 0Okande

tillgang till generikapreparat kan
behandlingskostnaden sdnkas. Detta bor beaktas
vid val av fortsatt

behandling.

Vid lakemedelsbyte hos patienter med
tillfredstallande behandlingssvar bor tidigare
behandlingsanamnes och resistensbestdmningar
beaktas. Om anamnes och/eller
resistensbestdmning indikerar att resistens mot
etteller flera ldkemedel kan ha forelegat, eller om
kunskapen ar
begrdnsad, bor den nya terapin om mojligt inte
innehélla dessa eller korsresistenta lidkemedel.
Hiv RNA i plasma bor kontrolleras 4-6 veckor
efter behandlingsbytet. Om virusnivderna da ar
oforandrade f6ljs patienten darefter enligt det
vanliga provtagningsschemat
(rekommendationsgrad C).

Behandling vid graviditetsénskan eller redan
konstaterad graviditet

Se RAVs "Profylax och behandling av hivinfektion
vid graviditet 2024 -
Behandlingsrekommendation”
(https://www.sls.se/rav).

e Grundprincipen &ar att en vdlinstilld
behandling bor  fortsitta  eftersom
behandlingsbyten kan medféra risk for
behandlingssvikt  (rekommendationsgrad
B).

e Cobicistat bor bytas ut av farmakokinetiska
skil (rekommendationsgrad B).

e Kabotegravir bor bytas ut p.g.a. otillrackliga
sdkerhetsdata under graviditet
(rekommendationsgrad B).

e Dubbelterapi boér utokas till trippelterapi
p.g.a. otillrdckliga data under graviditet
(rekommendationsgrad B). Mindre
fallstudier finns med gott utfall. Om kvinnan
valjer att fortsitta med dubbelterapi
rekommenderas manadsvis kontroll av hiv
RNA, framfor allt i sista trimestern

e Vilfungerande behandling med rilpivirin
kan behallas (rekommendationsgrad B).
Manadsvis  kontroll av  hiv. RNA
rekommenderas, framfér allt i sista
trimestern.

Referensgruppen fér Antiviral Terapi, 2025 10



Referensgruppen for Antiviral Terapi (RAV)

3.8 Handldggning av behandlingssvikt

Rekommendation

e Behandlingssvikt krdver individualiserad
handlaggning.

e Den vanligaste orsaken till virologisk
terapisvikt ar otillracklig foljsamhet till
medicineringen.

e Kontakt med hivkonsult, via
konsultationsverktyget i InfCareHIV,
rekommenderas ndr annan orsak d&n
otillracklig féljsamhet misstanks

Bakgrund

Virologisk svikt (upprepade virusnivier >200
kopior/ml) medfér risk for resistensutveckling
samt 6kad immundefekt och bor handlaggas utan
fordrojning. Innan behandlingsbyte gors ar det
viktigt att noggrant Overviga om en
behandlingssvikt som motiverar terapibyte
verkligen  foreligger. Risken for  okad
resistensutveckling vid laggradig viremi kan dock
vara storre hos patienter som har resistens sedan
tidigare (77).

Atgirder vid misstiankt behandlingssvikt:

e Foljsamhet och eventuella férdndringar av
rutinerna fér medicinintag boér noga
genomgas.

e GA igenom patientens alla likemedel
(antiretrovirala och o6vriga, inklusive
eventuella naturlakemedel och kosttillskott)
sa att interaktioner inte missas. Likemedel
som innehaller tvavarda katjoner,
exempelvis jarn, multivitamin/mineral,
kalcium, och antacida, kan sanka
koncentrationerna av INSTI om de tas
samtidigt och rekommenderas darfor att tas
pa annan tid pd dygnet. Magsyrahdmmare
kan Kkopas utan recept, och sadan
samadministrering medfoér kraftigt minskat
upptag av rilpivirin.

e Koncentrationsbestdmning av vissa
ldkemedel kan utféras om resultatet kan
férvantas paverka den vidare

handlaggningen (se avsnitt 8.1).

e Genotypisk resistensbestdmning bor utforas
saval vid forstagangssvikt
(rekommendationsgrad B) som  vid
upprepad svikt (rekommendationsgrad A)
(78). Vid behandlingssvikt kan hdggradig
resistens mot vissa preparat (efavirenz,
nevirapin, rilpivirin, lamivudin,
emtricitabin, raltegravir och elvitegravir)
uppkomma snabbt, ofta inom veckor.
Matbara virusnivider under pagaende
behandling med dessa ldkemedel, efter att
ha uppnatt icke-detekterbart virus
("sekundar behandlingssvikt”), innebar ofta
att resistens mot dessa likemedel har

utvecklats. Resistens kan uppstd om icke-
detekterbart virus inte uppnas inom sex
manader ("primar virologisk
behandlingssvikt”) (71).

Terapivalet vid behandlingssvikt ar individuellt
och avgors av behandlingshistoria,
resistensmonster, orsak till aktuell
behandlingssvikt och biverkningar. Samma
behandlingsmal giller for patienter med
forstagangs- och upprepad svikt som for
behandlingsnaiva.

Hos patienter med uttalad resistens dr det &nnu
viktigare med individualiserad handlaggning och
tat uppfoljning av foljsamhet och behandling. For
rekommendationer angaende
behandlingsmonitorering, se separat avsnitt
nedan.

Utsittning av behandling

Rekommendation

Det ar viktigt att patienterna fiar noggrann
information om riskerna med utsittning av
behandlingen och de bor starkt avradas fran
detta. De maste ocksda informeras om att
smittsamheten o6kar snabbt och markant om
behandlingen avbryts (rekommendationsgrad
A).

Bakgrund

Behandlingsuppehall har i flera studier visat sig
ha negativa kliniska, immunologiska och
virologiska langtidseffekter och har dven varit
forenat med hogre dodlighet (evidensgrad 1)
(79). Avbruten behandling med langverkande
injektionsbehandling (kabotegravir + rilpivirin)
utgoér en sarskild risk och vid avbrott bor
patienten 6verforas pa peroral behandling for att
undvika utveckling av resistens. Patienterna
maste ocksa informeras om att smittsamheten
okar snabbt och markant om behandlingen
avbryts. Om behandlingsuppehall gors kravs
noggrann monitorering eftersom det ar vanligt
med snabb nedging av antalet CD4-celler efter
avbruten behandling. Bestdmning av hiv RNA
utfors som for obehandlade patienter.

3.9 Antiretroviral behandling och
smittrisk

Ett kunskapsdokument som behandlar smittrisk
vid vilbehandlad hiv finns publicerat
https://www.folkhalsomyndigheten.se /publikat
ioner-och-

material /publikationsarkiv/s/smittsamhet-vid-
behandlad-hivinfektion/. Eftersom vilbehandlad
hiv medfor att smittrisken &ar obefintlig vid
oskyddade sexuella kontakter, paverkar detta
beslut om behandlingsstart och

Referensgruppen fér Antiviral Terapi, 2025 11


https://www.folkhalsomyndigheten.se/publikationer-och-material/publikationsarkiv/s/smittsamhet-vid-behandlad-hivinfektion/
https://www.folkhalsomyndigheten.se/publikationer-och-material/publikationsarkiv/s/smittsamhet-vid-behandlad-hivinfektion/
https://www.folkhalsomyndigheten.se/publikationer-och-material/publikationsarkiv/s/smittsamhet-vid-behandlad-hivinfektion/
https://www.folkhalsomyndigheten.se/publikationer-och-material/publikationsarkiv/s/smittsamhet-vid-behandlad-hivinfektion/

Referensgruppen for Antiviral Terapi (RAV)

postexpositionsprofylax (PEP). Det innebar dven
att diskordanta par kan vélja naturlig konception
vid barnénskan om den hivinfekterade partnern
ar vélbehandlad. Detta bor i sa fall ske i samrad
med behandlande ldkare. En vélbehandlad
person kan valja att ha oskyddad sex utan att
riskera  att smitta sin  sexualpartner.
Kondomanvandning ar i dessa fall inte nddvéandig
men kan dnda rekommenderas for att forhindra
overforing av annan sexuellt o6verforbar
infektion. Det ar viktigt att alla patienter far tydlig
och upprepad information om vad vélbehandlad
hiv innebar och att man som ansvarig ldkare ger
tydlig information om nar Kkriterierna for
valbehandlad hiv &r uppfyllda och att patienten
dirmed kan undantas fran informationsplikten.

4. Monitorering

4.1 InfCareHIV

InfCareHIV &r ett beslutsstéd i varden, ett
nationellt kvalitetsregister, en halsoenkat for
"patient reported outcome measures” (PROM)
och ”"patient reported experience measures”
(PREM), en forskningsdatabas samt ett
konsultationsverktyg som mojliggor
distanskonsultationer med dokumentation av
rad och planerad uppfdljning. Biomarkoérer och
patientrapporterade data visas grafiskt i ett
beslutsstod, vilket ger en oOverskadlig bild av
patientens vardsituation. Detta 4r mycket
vardefullt for bade vardpersonal och patient.
Svaren pa de patientrapporterade fragorna i
halsoenkédten diskuteras i vardmotet vilket
framjar en patientcentrerad och jamlik vard.
Kvalitetsregistret gor det mojligt att mata
foljsamhet till nationella behandlingsriktlinjer
och har bidragit till forbattrade
behandlingsresultat i Sverige (80).

Ett av malen med InfCareHIV ar att det ska bidra
till att alla personer far en god och jamlik vard
oavsett vilken enhet de ar knutna till. Alla
Sveriges 29 enheter som vardar personer med
hiv har sedan 2008 varit med i kvalitetsregistret
och redovisar sina resultat i Varden i siffror.

https://vardenisiffror.se /jamfor/kallsystem /fab
8ccB8a-3f21-4cc9-a775-b500f6a4820a

Andelen behandlade patienter har pa riksniva
okat under de senaste dren (fran 72% 2009 till
99% 2024). 1 kvalitetsregistret foljs fyra
biomarkorer och fem patientrapporterade matt.
Exempel pa dessa ar att 95% av landets
behandlade patienter uppnar malet hiv RNA <50
kopior/ml och cirka 90% av de som besvarat
hilsoenkiaten  ar  biverkningsfria.  Arlig
anvandning av Halsoenkdten rekommenderas av

styrgruppen for InfCareHIV for att bidra i arbetet
for okad livskvalitet for personer med hiv
InfCareHIVs fjarde "95"-maél ar att 95 % av alla
med hiv i Sverige ska erbjudas att géra enkiten
och att 95% ska ha en antiretroviral behandling
utan sjalvupplevda biverkningar. Hélsoenkaten
har utvecklats/uppdaterats med en ny version
2025 i samarbete med
malgruppen/patientorganisationerna for att
ocksa inkludera fragor om stigma, ensamhet, hur
personer med hiv paverkas av att leva med hiv i
sitt dagliga liv samt frdga om kommunikation
mellan vardgivare och patient. Halsoenkiten har
ett anvandarstod for uppfoljningen av fragorna.

4.2 Laboratoriemonitorering

Vid stabil och vélfungerande ART ar provtagning
en till tva ganger per ar tillrackligt. Mer frekvent
provtagning dr motiverad vid behandlingsstart
liksom vid problem med resistens och féljsamhet.
Resistensbestdmning rekommenderas forutom
vid diagnostillfillet dven vid terapisvikt
(evidensgrad 2b, rekommendationsgrad B). Den
rekommenderade provtagningen sammanfattas i
Tabell 2.

CD4+ T-celler

CD4-cellsnivdan ar ett matt pa graden av
immundefekt och foljs utifrdn kliniskt behov.
CD4-celler behover inte kontrolleras vidare vid
valbehandlad hiv efter det att virdet 6verstiger
500 celler/pl. Detta giller med undantag for hiv-
2, dar CD4 fortsatt ska kontrolleras regelbundet.
CD4-nivan ar den viktigaste markoren for att
beddma risken for utveckling av opportunistiska
infektioner och aidsassocierade tumorer
(evidensgrad 2a). CD4-talet anvinds dven som
komplement till hiv RNA foér att utvirdera
effekten av behandling. Bide absolutantalet och
procentandelen av CD4-celler ar relevanta for
bedémningen av immundefekt och
behandlingseffekt. Vanligtvis ar
overensstimmelsen god mellan dessa tva matt.
Procentandelen kan framfoér allt ge vardefull
information om patienten har ovantat hoga eller
laga absolutantal CD4-celler och orsaken
misstdnks vara annat an hivinfektionen.

Hiv RNA

Hiv RNA i plasma ar det viktigaste mattet pa
effekten av ART. Hos obehandlade individer ger
det en viss vigledning om sjukdomsaktivitet,
inklusive hur snabbt CD4-cellerna kan forvantas
sjunka. Flera kommersiella kit for kvantifiering
av hiv RNA finns tillgidngliga. Dessa kit har god
overensstimmelse men i det laga intervallet
(cirka 20-200 kopior/ml) kan skillnader ses.
Samtliga genetiska subtyper inom hiv-1 grupp M
kan numera tillforlitligt kvantifieras, medan

Referensgruppen fér Antiviral Terapi, 2025 12


https://vardenisiffror.se/jamfor/kallsystem/fab8cc8a-3f21-4cc9-a775-b500f6a4820a
https://vardenisiffror.se/jamfor/kallsystem/fab8cc8a-3f21-4cc9-a775-b500f6a4820a

Referensgruppen for Antiviral Terapi (RAV)

testerna fungerar samre eller inte alls for hiv-1
grupp N, O och P samt hiv-2. Det finns dock inga
kdnda fall med hiv-1 grupp N, O eller P i Sverige
idag (mars 2025). Mindre variationer i nivierna
kan forekomma av tekniska skal. Forandringar pa
>0,5 log-enheter (ungefdr trefaldig 6kning eller
minskning) anses reella.

Hiv-2 RNA kan kvantifieras med in house-metod
vid Lunds universitet med digital PCR.

Hiv RNA gar att méita i andra kroppsvatskor dn
plasma, till exempel cerebrospinalvitska och
sddesvatska, vilket kan vara indicerat i ett fatal
situationer. Kvantifiering av hiv RNA i
cerebrospinalvatska rekommenderas vid
utredning av hiv-associerad demens, som i
princip endast férekommer vid obehandlad hiv
med laga CD4-celltal. Det ar dven indicerat vid

oklara neurokognitiva eller neurologiska symtom
som debuterar eller forvirras trots antiviral
behandling, fér att utesluta symtomatisk CSF-
escape (81).

Hiv DNA

Kvantifiering av hiv DNA i perifera mononukledra
blodceller diskuteras som matt infér forenkling
av ART, och i botstudier av hiv men har for
narvarande ingen tydlig plats i rutinvarden.
Metoden finns tillgdnglig pa Avdelningen for
Klinisk Mikrobiologi, Karolinska
Universitetssjukhuset. Inte heller har matning av
mangden/andelen intakt eller defekt virus
exempelvis med metoden “intact proviral DNA
assay (IPDA) idag en Kklinisk indikation utanfor
botstudier.
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Tabell 2. Allméin monitorering

Ny patient
Vikt, langd, blodtryck

Hiv RNA, resistensbestiamning, subtyp, CD4-celler

Hb, LPK, TPK, B-celler

S-Albumin, kreatinin och berdknat kreatininclearance, Na, K

Bilirubin, ASAT, ALAT, ALP

Faste B-glukos, HbA1C, triglycerider, kolesterol, inkl. HDL, LDL

U-albumin, U-erytrocyter, U-glukos
hepatitserologi (A + B + C)

STI-screening inkl klamydia, gonorré och lues

Kvinnor remitteras till gynekolog

Obehandlad patient (2-4 ganger per ar)
Vikt, blodtryck
Hiv RNA, CD4-celler
Hb, LPK, TPK

Kreatinin och berdknat kreatininclearance, ALAT,
STI-screening, inkl lues, minst 1 gang/ar, erbjuds de som utsatt sig for risk for STI
Anti-HCV hos personer med risk for smitta 1 gdng/ar samt vid transaminas-stegring

Behandlad patient (en till tva ganger per ar samt vid kliniskt behov, titare vid

behandlingstart)
Vikt, blodtryck
Hiv RNA
Resistenstestning vid behandlingsvikt

CD4-celler (behover inte kontrolleras arligen vid vdlbehandlad hiv och CD4 >500)

Hb, LPK, TPK

Kreatinin och beraknat kreatininclearance

ALAT, bilirubin

STI-screening, inkl lues, minst 1 gang/ar, erbjuds de som utsatt sig for risk for STI
Anti-HCV hos personer med risk for smitta 1 gang/ar samt vid transaminas-stegring
[fB-glukos, HbA1c samt lipider kontrolleras om avvikande samt drligen frdn 40 drs dlder,

forutom vid évertagen vdrd.

4.3 Subtypning
Identifiering av subtyp, cirkulerande
rekombinantform (CRF) eller unik

rekombinantform (URF) av en patients virus sker
genom fylogenetisk analys av den sekvens av
polgenen som erhalls vid resistenssekvenseringen
vid diagnos utan extra kostnad. Kunskapen ar
vardefull ur ett epidemiologiskt perspektiv, inte
minst identifiering av URFs. Ur ett Kkliniskt
perspektiv ar det vardefullt att identifiera HIV-1
subtyp A6 med fokus pa integrasgenen, di en
patient med denna subtyp har en ndgot okad risk
att svikta pa kabotegravirbehandling om vissa
andra faktorer foreligger samtidigt, se 3.4 (59).
Aven resistensmutationsménstret kan skilja sig &t
mellan olika subtyper, vilket dr relevant vid
tolkning av resistenstestning. Subtyp D anses ha
sdmre prognos pa populationsnivd, men detta ar
inte kliniskt relevant i Sverige.

4.4 Resistensbestdmning

Resistensbestdmning ar ett hjilpmedel for att
vilja  effektivare  ldkemedel.  Sekvenserna
analyseras automatiserat via Stanford HIV drug
resistance database och resultatet beddms
manuellt. Laboratoriet ger en skriftlig tolkning av
mutationsmonstret samt mojlighet att diskutera
svaret. Radfragning kan ske via konsultfunktionen
i InfCareHIV. Det ar viktigt att erhallna
virussekvensdata overfors elektroniskt till
InfCareHIV for att mojliggora framtida fornyad
analys av sekvenserna, till exempel nir det
tillkommit nya lidkemedel eller ny kunskap om
resistens for "dldre” lakemedel.

Vid diagnos av hiv bor resistensbestimning som
identifierar mutationer for ldkemedelsklasserna
NRTI, NNRTI, PI och INSTI utféras, likasa vid
behandlingssvikt. Testresultatet utvdrderas via
narvaro eller fradnvaro av specifika
resistensmutationer i  undersokta  gener.
Resistensbestimning av ~ hodljegenen  och
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kapsidgenen &r idag inte rutinmassigt motiverad
vid diagnos.

Om behandling med intrddeshimmare eller
kapsidhdmmare o6vervdgs bor analys av
holjegenen respektive gag-genen Overvégas.
Dessa analyser ar for ndrvarande inte uppsatta for
rutindiagnostik i Sverige och kontakt bor tas med
laboratorium innan sddan analys bestills. Infor
behandling med CCR5-hdmmare (anvands mycket
sillan) predikteras om viruset har tropism for
CCRS5 eller CXCR4 (se 4.5).

Mutationer delas grovt in i primdra och
sekunddra. De sekunddra kan indelas i
accessoriska och polymorfa. Det finns flera
konsensusdokument och &dven fritt tillgdngliga
webbplatser som ger stéod for tolkning av

resultaten, bland annat Geno2Pheno
(Geno2pheno resistance) och Stanford
(http://hivdb.stanford.edu). Stanford ar

tillganglig via InfCareHIV och tillater reanalys av
virussekvenser som lagrats i InfCareHIV.

Det ar viktigt att ta prov under pagaende
behandling eftersom resistensmutationer over tid
(dagar-veckor) kan forsvinna (revertera) ur den
dominerande  plasmaviruspopulationen  om
behandlingen satts ut eller dndras (evidensgrad
2b). Resistenstest kan ocksa utféras pa sparade
frysta prover. Plasmaprov med hiv RNA <500-
1000 kopior/ml kan ibland vara svara att
analysera med rutinmetoder. Kénsligheten kan
okas genom att anvanda sa kallade nested primers
i PCR-reaktionen, eller genom ultracentrifugering
av en storre mangd plasma (4 x 6 ml EDTA) innan
sekvensering (Sahlgrenska
Universitetssjukhuset). En lagre grins for dessa
ultrakdnsliga tester ar cirka 50 hiv RNA-kopior/ml
dven om resistenstestningen inte alltid lyckas vid
sd laga nivaer (82).

Resistenssekvensering utfors idag antingen med
next generation sequencing (NGS) vid Karolinska
Universitetslaboratoriet och Sahlgrenska
Universitetssjukhuset eller med den traditionella
Sanger-sekvenseringen (6vriga laboratorier).
Aven vissa av de évriga laboratorier som idag
utfor Sanger-sekvensering kommer att inféra NGS.
NGS kan detektera viruspopulationer ner till cirka
1%. Kunskapen om betydelsen av mindre
viruspopulationer (<20%) for resistensutveckling
ar begransad. Vissa data kan tyda pa att
relevansen kan skilja sig at mellan olika likemedel
beroende pa likemedlens genetiska barriar mot
resistensutveckling. Sannolikt har dock dessa
vanligen ingen klinisk betydelse vid potent ART.
RAV rekommenderar darfor att laboratorier som
utfor NGS baserar provsvaren pa 20% eller
darover av viruspopulationen.
Minoritetsviruspopulationer (under cirka 20%)
bor endast undantagsvis beaktas i

rutindiagnostiken (evidensgrad 1b). NGS svaren
baseras pa en konsensussekvens motsvarande
20% av viruspopulationen. Det dr ocksa denna
konsensussekvens som overfors till InfCareHIV.
Fenotypiskt resistenstest ar inte i rutinbruk i
Sverige, denna testmetod bestimmer den
ldkemedelskoncentration som kravs for att
hdmma virusreplikationen in vitro med 50 %
(ICs0).

Resistenstestning av hiv-2

Metoderna for resistenstestning av hiv-1 fungerar
inte pd hiv-2. Om hiv-2 resistenstest Onskar
skickas sddant prov till laboratorium i Frankrike.

4.5 Tropism-test

Inféor anvindning av CCR5-hdmmare bor
tropismtest utforas. Vid detta test
sekvensbestams delar av hdljegenen fran plasma
hiv. RNA (83). Sekvensen analyseras av
laboratoriet med Geno2Pheno
(https://coreceptor.geno2pheno.org/ ). CCR5-
hdmmare ska inte anvdndas om viruset
predikteras anvidnda  CXCR4. Fenotypisk
tropismtest finns tillgdngligt vid kommersiella
internationella laboratorier, men rekommenderas
inte for rutinbruk i Sverige och inte heller i
europeiska riktlinjer (83). CCR5-hdmmare
anvinds mycket lite i Sverige da battre
behandlingsalternativ finns.

4.6 Screening och handldggning av

kardiovaskular risk

Rekommendation

e Hiv ska ses som en enskild riskfaktor for
hjart- och karlsjukdom

(rekommendationsgrad B)

e Riskskattning med SCORE2 (40-69 ar) eller
SCORE-OP (> 70 ar) bor genomforas fran 40
ars alder som diskussionsunderlag.

e Primarprevention av hjart- och karlsjukdom
bor ske i samrad med patient med ett forsta
fokus pa paverkbara livsstilsfaktorer i form
av rokstopp, minskat alkoholintag, 6versyn
av kost, motion och vikt.

e Utifran resultaten fran REPRIEVE-studien
ges foljande rekommendationer avseende
statinbehandling (rekommendationsgrad A):

o Vid mycket hog hjartrisk (SCOREZ = 10%,
eller SCORE2 > 7,5% om under 50 ar):
Behandling med statiner
rekommenderas.

o Vid hog hjartrisk (SCORE2 = 5- <10%,
eller SCORE2 = 2,5% om under 50 ar):
Behandling med statiner bor 6vervagas

o Vid 1ag till moderat hjartrisk (SCORE2
<5%): Statininséttning kan évervégas (se
resonemang nedan) fran 40 ars alder.
Okad indikation vid riskfaktorer som
arftlighet och hyperlipidemi.
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e Vid behandlingsindikation rekommenderas
atorvastatin 10-20 mg, rosuvastatin 5-10 mg

e Rekommenderade malvarden foér LDL:

e Mycket hog hjartrisk: <1,4 mmol/]

e Hog hjartrisk: <1,8 mmol/1

e Lag-moderat hjartrisk: <2,6 mmol/]

Bakgrund

Flera fall-kontrollstudier pekar pad att personer
med hiv har en nira 2-faldig riskokning for hjart-
och karlsjukdom (84), vilket liknar den riskokning
som ses for patienter med diabetes typ 2 (DM-2).
Samsjukligheten tycks debutera tidigare (5-10 ar)
(85, 86) och bedoms till stor del kopplas till kinda
livsstilsrisker dar rokning utgér den storsta
riskfaktorn. Socioekonomiska faktorer och hiv-
relaterad stigma brukar lyftas som bidragande
faktorer (87). Hiv ar aven kopplat till en 6kad risk
for immunaktivering och ett inflammatoriskt
aldrande (88), men det ar dnnu oklart i vilken
utstrackning detta beror pa hivinfektionen,
livsstilsfaktorer eller komorbiditeter (89, 90).
Historisk  immunosuppression (CD4 <200
celler/ul), behandlingssvikt och bruk av aldre
hivpreparat med metabol paverkan ar associerat
med o6kad risk.

Etablerade algoritmer avseende beraknad risk for
kardiovaskuldra hdndelser ar inte validerade pa
en hivpopulation och tycks samtliga underskatta
faktisk risk hos personer med hiv (91, 92).
SCORE2 som har en aldersdifferentierad
riskkategorisering ar etablerat inom
primdrvarden och &ar det verktyg som
rekommenderas i Europa (93). Algoritmen skattar
10-arsrisken for kardiovaskuldra handelser och
dod utifran alder (40-69 ar), kon, systoliskt
blodtryck, non HDL-kolesterol och rékning. For
riskskattning av individer 6ver 70 ar anvinds
SCORE2-OP (older person), vilket bygger pa farre
och mindre kohorter d&n SCOREZ med lagre
prediktiv formaga.

Kolesterolsinkande behandling med statiner har
en  vildokumenterad  skyddseffekt  som
sekundarprevention vid etablerad hjart- och
kirlsjukdom. Primdarpreventiv behandling ar
ocksa rekommenderat till individer med forhéjd
risk. Utover en preparat- och dosberoende
sankning av totalkolesterol, LDL-kolesterol och
triglycerider samt hojning av HDL-kolesterol, har
statiner dven antioxidativa och
antiinflammatoriska effekter vars betydelse for
utfall &nnu inte ar klarlagt.

Utifrdn resultatet fran REPRIEVE-studien, en
randomiserad, placebokontrollerad
multicenterstudie av primarpreventiv behandling
med 4 mg pitavastatin hos 7769 personer med hiv
med lag till mattlig berdknad hjart- och kérlrisk,
aldrar 40-75 ar (median 50 ar), ses en vinst med
statinbehandling till alla personer med hiv fran 40

ars alder. Med en medianuppfdljningstid pa 5,1 ar
sags en relativ riskreduktion pa 35% for allvarliga
kardiovaskuldra handelser och 21% for
kardiovaskuldra handelser och d6d. Den absoluta
riskreduktionen uttryckt i numbers needed to
treat (NNT) over 5 ar for att undvika en allvarlig
kardiovaskuldr hdndelse var liagst for de med
hogst risk; 35 vid mycket hog risk, respektive 53
vid moderat till hog risk. NNT okade till 149
respektive 199 for de med lag till moderat risk.
Detta ar liknande NNT som ses for
hypertonibehandling. Biverkningsgraden
motsvarade den som tidigare noterats i stora
befolkningsstudier. Man sag dven en O0kning av
diagnosticerad diabetes motsvarande det som
tidigare beskrivits (94, 95).

Pitavastatin som anvandes i REPRIEVE studien ar
en medelpotent statin med 1ag interaktionsrisk
som ar avregistrerad i Sverige. Atorvastatin och
rosuvastatin rekommenderas utifrdn liknande
effektgrad och lag interaktionsrisk med modern
ART. Simvastatin rekommenderas ej pa grund av
lagre effekt samt hog interaktionsrisk. Interaktion
med okad statineffekt kan forvantas vid boostad
behandling och rekommendationen ar darfor att
starta pa lagsta dosen.

4.7 Screening for livmoderhalscancer

Rekommendation

e Hivtest rekommenderas Kkvinnor som
migrerat fran hoégendemiskt omrade med
konstaterad hoggradig livmoderhalsdysplasi
och oként hivstatus (rekommendationsgrad
B).

e Kvinnor som diagnostiseras med hiv bor sa
snart som  mdjligt  remitteras  for
cervixcancerscreening  (HPV-test  samt
cytologi) (rekommendationsgrad B).

e Kvinnor med hiv bor screenas inom samma
aldrar som hivnegativa kvinnor, d.v.s. 23-70
ar.

e Kvinnor med hiv som ar i screeningaldrarna
och har vilkontrollerad hiv, negativ HPV-
analys och negativ cytologi vid forsta
undersokningen kan screenas med cellprov
med rutinanalyser vart 3:e ar. Detta galler
aven i de aldre screeningaldrarna 50-70 ar
(rekommendationsgrad B)

e Ovriga kvinnor (positivt onkogent HPV-
test/abnormal cytologi) screenas varje ar
(rekommendationsgrad B).

Bakgrund

Kvinnor med hiv har en okad risk for
persisterande infektioner med onkogent humant
papillomvirus (HPV) och en 6kad risk for att
utveckla livmoderhalscancer (96, 97). Kvinnor
som lever med hiv i Sverige har en mer an nio
ganger okad risk for hoggradig
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livmoderhalsdysplasi  (cervikal intraepitelial
neoplasi grad 2 eller mer [HSIL]) (98).
Vilfungerande ART och bibehallet immunfoérsvar
(CD4 >500 celler/ul) ar associerat med minskad
risk  for  cellfordndringar samt  battre
utlakningsresultat efter behandling (konisering)
av dessa (99, 100). Kvinnor med hiv som har
normalt cellprov samt negativt HPV-test har
under 5-arsuppfoljning uppvisat samma laga risk
som hivnegativa kvinnor att utveckla allvarlig
dysplasi, oavsett CD4-niva (101). Daremot har
kvinnor med hiv med normalt cellprov men som
testar positivt for HPV16 visats ha hogre risk att
utveckla allvarlig dysplasi &n hivnegativa kvinnor
(102). Langtidsuppfdljning har visat att kvinnor
med hiv som ar féljsamma till
cervixcancerscreening har motsvarande laga risk
for cervixcancer som hivnegativa kvinnor (103,
104). Med bakgrund av ovanstdende har
rekommendationer for cervixcancerscreening av
kvinnor med hiv justerats i nationella och
internationella riktlinjer de senaste aren och ar nu
mer jamférbara med de for hivnegativa kvinnor,
inklusive triagering med HPV-test (105-108).
Hoggradig dysplasi ar klassat som en
indikatorsjukdom for hiv och kvinnor med oként
hivstatus som migrerat till Sverige fran
hogendemiskt omrade bor hivtestas i samband
med diagnos av HSIL (109).

4.8 Screening for analcancer

Rekommendation

e Anamnes pa symtom som kan tala for
analcancer bor efterhdras vid aterbesok
(analsmérta, analfissur, anal abscess,
defekationstrangningar, hematochezi) och
féoranleda remiss till endoskopienhet.

Bakgrund

I Sverige diagnostiseras ett par hundra fall av
analcancer arligen varav en del leder till
bestdende skador eller dod. Dessa ar till 84%
orsakade av HPV och da vanligen HPV16 eller 18
(110). Bland man som har sex med man (MSM) ar
forekomsten av anal onkogen HPV-infektion hog
med sarskilt hog risk for MSM med hiv (74%) och
transkvinnor med hiv (>80%) (111). Studier fran
Storbritannien och USA har visat att férekomsten
av analcancer ar 5-10 ganger hogre bland MSM
som lever med hiv och jamférbar med
forekomsten av cervixcancer hos kvinnor innan
cytologisk screening introducerades (112).
Forbattrat immunstatus kan pa senare ar ha
bromsat utvecklingen av analcancer samtidigt
som en forlangd 6verlevnad pa sikt kan ge okad
risk for att analcancer ska hinna utvecklas.
Svenska data visar att nedsatt immunforsvar vid
hivdiagnos och dalig aterhdmtning av
immunforsvaret trots valbehandlad hiv éar

riskfaktorer for att utveckla analcancer bland man
med hiv (113).

Analscreening for att uppticka precancer/cancer
har stora utmaningar. Analt HPV-test och cytologi
har hog sensitivitet men l3dg specificitet.
Hoégresolutionsanoskopi anvénds for att uppticka
och behandla forstadium till analcancer, men
kapaciteten i Sverige ar begrdnsad. En ny, mer
tillgdnglig metod med flexibel endoskopi har visat
lovande resultat (114). Anchorstudien, en
amerikansk studie som inkluderade méan 6ver 35
ar med hiv, visade for férsta gangen att behandling
av forstadier till analcancer ar effektivt, med cirka
60% minskad risk for analcancer i gruppen dar
hoggradiga cellférandringar behandlades jamfort
med kontrollgruppen dir dessa endast
observerades (115). Effektiviteten av screening ar
osdker (116). Som ett resultat av Anchorstudien
har International Anal Neoplasia Society
publicerat nya riktlinjer fér analcancerscreening
dar man rekommenderar att MSM som lever med
hiv och transkvinnor som lever med hiv ska
genomga screening arligen fran 35 ars alder, samt
att kvinnor och man med hiv som har sex med
motsatt kon ska screenas arligen fran 45 ars alder
(117). Tre modeller foér analcancerscreening
foreslas av International Anal Neoplasia Society:
1) endast cytologi, 2) endast hogrisk-HPV-test, 3)
cytologi + hogrisk-HPV-test. Avvikande provsvar
rekommenderas leda till hogresolutionsanoskopi

och eventuell behandling. EACS
(https://www.eacsociety.org/guidelines/eacs-
guidelines/) och NIH

(https://www.oar.nih.gov/update-clinical-
guidelines-high-resolution-anoscopy-anal-
cancer-screening) har publicerat motsvarande
riktlinjer.

I Sverige finns dnnu inga riktlinjer for
analcancerscreening. Anamnes pa symptom som
kan tala for analcancer bor efterhéras vid
aterbesok (analsmaérta, analfissur, anal abscess,
defekationstrangningar, hematochezi) och
foranleda remiss till endoskopienhet. En svensk
analcancerpreventionsstudie (SAP) pagar, i
samarbete mellan Sodersjukhuset och Ersta
sjukhus, med inklusion av MSM med hiv och en
studie for att utvardera screening av kvinnor med
hiv >45 ar med hiv ar under planering (SANCA).

5. Behandling i sarskilda
situationer

5.1 Postexpositionsprofylax (PEP)

Rekommendation
e Postexpositionsprofylax (PEP)
rekommenderas vid:
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o Oskyddat samlag med obehandlad/inte
valbehandlad person
(rekommendationsgrad B).

o Delade injektionsverktyg och sticktillbud
med instrument som haft kontakt med
blod fran obehandlad/icke
vialbehandladperson, (evidensgrad 4,
rekommendationsgrad C).

o Slemhinneexponering for blod fran
obehandlad/icke valbehandlad person
(evidensgrad 3b, rekommendationsgrad
B)

e PEP kan erbjudas vid:

o Sexuellt 6vergrepp dar index har okant
hiv status men bedoéms tillhéra grupp
med o6kad risk.

o Delad injektionssspruta med person med
hiv oavsett ART (evidensgrad 35,
rekommendationsgrad D).

e PEP rekommenderas vanligtvis inte ndr
indexpersonen har okdnt hiv status
(evidensgrad 5, rekommendationsgrad D).

e PEP ges i form av emtricitabin/tenofovir
(200/245 mg 1x1) + dolutegravir (Tivicay 50
mg 1 x1) under fyra veckor.

e PEP bor paborjas omedelbart efter
exposition, oberoende av tid pa dygnet, helst
inom 24 timmar, och aldrig efter 72 timmar
(rekommendationsgrad D, evidensgrad 5).

e Rekommenderad uppfdljning:

o Hivtest kontrolleras dag 0 samt 6 veckor
efter avslutad behandling (=10v efter
behandlingsstart). Om PEP inte ges bor
hiv test tas dag 0 samt sex veckor efter
exposition.

o Kontroll av lever och njurfunktion tas dag
0. Om avvikande basvirden eller om
klinisk indikation skall ny kontroll ske.

o Hepatit B och C serologi tas dag 0 med
stallningstagande till snabbvaccinering
HBV. Om kand eller misstankt HCV hos
index kan HCV serologi och HCV-RNA tas
vid avslutande hivkontroll v10 eller enligt
lokala riktlinjer.

o Vid behov bor screening for andra STI dn
hiv erbjudas efter féorvantad
inkubationstid.

o Om aktivt riskbeteende hos individen
rekommenderas PrEP efter avslutad PEP
med negativt avslutande hiv prov.

Bakgrund

Risken for sexuellt 6verford infektion ar 1ag dven
vid obehandlad hiv och har i studier bedomts ligga
pa 0,04 - 1,4% per expositionstillfalle (118-120).
Analsex innebér storst risk for overford infektion
dar mottagande analsex innebar storre risk an
penetrerande analsex for individen. Déarefter
kommer vaginalt sex dar kvinnan har hégre risk
att smittas dn mannen. Risken oOkar for

mottagande partner om ejakulation forekommer.
Lagst risk har oralsex dar risken ar likvardigt lag
oavsett form.

Om indexpersonen ar vdlbehandlad ar risken for
sexuell overforing obefintlig. Data frain PARTNER1
och 2-studierna har inte visat nagon o6verforing
vid sexuell exponering fran en person med
behandlad hiv med hiv RNA <200 kopior/ml (20).
Om indexpersonens behandlingsstatus ar okant i
den akuta situationen kan PEP initieras. Beslutet
kan sedan omprévas nidr informationen finns
tillganglig.

Risken for overford infektion vid delade
injektionsverktyg samt  sticktillbud  vid
okontrollerad hiv ar 1ag och bedéms ligga pa 0,3-
0,6% (121). Vid valkontrollerad hiv beddéms
risken vara obefintlig vid ytliga nalstick.

Sannolikt dven lag risk vid djupare sticktillbud
samt delade injektionsverktyg men det saknas i
nuldget studier Risken vid slemhinneexponering
ar obefintlig vid valbehandlad hiv.

Samradd med ldkare med erfarenhet av ART
rekommenderas sa snart detta dr mojligt, men
paborjande av profylax ska inte fordrojas i
avvaktan pa sadant samrdd da den initiala
tidsaspekten ar den viktigaste faktorn for
framgangsrik PEP. Inga kontrollerade
humanstudier har gjorts angdende effekt av PEP.
Djurstudier pa makaker med dldre likemedel som
zidovudin eller tenofovir i monoterapi visade god
skyddseffekt om ldkemedel sattes in inom 24 till
36 timmar, men med snabbt avtagande effekt
darefter (122-124). En nyare studie med
trippelprofylax (BIC/FTC/TAF) visade signifikant
skyddseffekt om forsta dosen gavs 6 respektive 12
timmar efter exponering (125). Effekten avtog
darefter, men viss skyddseffekt kvarstod dven om
forsta dosen gavs 48 timmar efter exponering,
aven om denna effekt inte uppnadde statistisk
signifikans vilket sannolikt berodde pa studiens
storlek. Studien inkluderade ocksd en arm med
tvaladkemedelskombination =~ (TAF/FTC) som
visade sdmre skyddseffekt jamfort med
trippelbehandlingen. Det ar dock viktigt att notera
attendast tva doser profylax gavs med 24 timmars
mellanrum i denna studie, och effekten av langre
tids PEP kan darfor inte bedomas utifran dessa
data. Det vetenskapliga underlaget for val av
lakemedel och behandlingstid vid PEP ar ocksa
svagt och primart baserat pa djurmodeller (126).
Kombinationsbehandling bestdende av tva
nukleosidanaloger och en tredje komponent
rekommenderas baserat pa lang erfarenhet av
effektiv  ART samt ovan namnda studie (125).
Nukleosidanalogerna emtricitabin/tenofovir och
integrashdmmaren  dolutegravir = har god
behandlingseffekt, tolerabilitet och siakerhet med
lag risk for besviarande  biverkningar.
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Biverkningar i form illamaende, yrsel och
illamaende kan forkomma men ar ofta milda och
snabbt 6vergaende. Behandlingen kan medfora en
paverkan pa lever och njurviarden men risken ar
ldg och bedoms vara Overgdende varfor
uppféljande kontroll inte bedéms noédvandig
annat dn om avvikande basvarden eller vid klinisk
oro.

Om PEP ges bor den exponerade provtas med
serologiskt test dag 0 samt 6 veckor efter avslutad
behandling (= 10 veckor efter exponering). Hivtest
med snabbsvar har lagre kinslighet vid nysmitta
och bor undvikas om kort tid efter exposition och
vid misstanke om primar hivinfektion. Motivet till
att uppfdljningen rekommenderas forst efter
tidigast 10 veckor ar att antikroppsutvecklingen
sannolikt ar langsammare om etablering av
infektion sker under pagdende PEP. Om PEP inte
ges och reell exponering bedéms ha skett
rekommenderas provtagning vid tidpunkten nar
patienten soker samt sex veckor efter exposition
Om den exponerade personen utvecklar symtom
som inger misstanke om primar hivinfektion bor
hivtestning tidigarelaggas och kompletteras med
RNA. Det psykologiska omhadndertagandet och
god information rérande risk ar viktigt for att
bemota oro.

https: //www.folkhalsomyndigheten.se /publikati
oner-och-

material /publikationsarkiv/u/uppfoljningstid-
efter-hivexposition/.

5.2 Preexpositionsprofylax (PrEP)
Var god se RAVs hemsida for den senaste

versionen av riktlinjerna.
https://www.sls.se /rav/rekommendationer/hiv

VA

5.3 Antiretroviral behandling av hiv-2
infektion

Rekommendation
e Hiv-2 kdnnetecknas av lagre
plasmavirusnivaer an vid hiv-1.

Monitorering bor ske med kontinuerlig
kontroll av CD4 da sjukdomsprogression kan
ske trots lag/odetekterbar  virusniva
(rekommendationsgrad C).

e Hiv-2 ska behandlas i samma utstriackning
som hiv-1 (rekommendationsgrad C).

Bakgrund

Det finns ca 30 individer som lever med
diagnostiserad hiv-2 i Sverige (mars 2025). Hiv-2-
behandling bor ske i samrdd med kolleger med
erfarenhet av patienter med hiv-2. Immunbrist
utvecklas i genomsnitt halften sa fort vid infektion
med hiv-2 jaimfort med vid hiv-1, men variationen
mellan patienterna dr stor pa samma sitt som vid
hiv-1 (127). For patienter med stabila CD4-tal>

500 celler/ml och lag virusniva har tidigare en
allmén uppfattning varit att avvakta med ART. De
senaste aren har flera internationella guidelines
okat bendgenheten att behandla alla patienter
med hiv-2 som exempelvis de brittiska riktlinjerna
fran 2021 (https://bhiva.org/clinical-
guideline /hiv-2-guidelines/). Den grundldggande
inriktningen bor vara att behandla dven hiv-2
infektion. Behandling boér alltid ges vid
dubbelinfektion med hiv-1 och hiv-2 infektion,
pavisbar hiv-2 viremi och/eller CD4+ tal <500
celler/ml, vid opportunistiska infektioner eller
indikatorsjukdom, vid priméar hiv-2 infektion,
dubbelinfektion med hiv-2/HBV och vid
graviditet.

Resistenstestning (proteas, omvant transkriptas
och integras) ska om mdjligt utféras innan
behandlingsstart eftersom en primar resistens
kraftigt forsamrar patientens mojligheter. Nar
behandling ges finns det flera specifika aspekter
attta hansyn till. CD4-uppgangen har rapporterats
vara samre vid behandling av hiv-2 an hiv-1 (128)
och den Kkliniska erfarenheten ar att
behandlingsvikt ar vanligare vid hiv-2 an vid hiv-
1. For en behandlingsnaiv individ med hiv-2
rekommenderas i forsta hand
emtricitabin/tenofovir (TDF) 1x1 + dolutegravir
1x1. 1 andra hand abakavir/lamivudin +
dolutegravir 1x1. Dubbelterapi och NNRTI ska
inte anvandas. Darunavir/r kan dvervigas som ett
alternativ till dolutegravir om skal for detta
foreligger.

Vid behandlingssvikt pa forsta linjens terapi ar
behandlingsalternativen begransade. Darunavir/r
rekommenderas om dolutegravir anvants i forsta
linjen respektive dolutegravir om darunavir/r
anvants i forsta linjen. Mycket god foljsamhet ar
om mdjligt &nnu viktigare vid behandling av hiv-2
an hiv-1 eftersom alternativen for andra linjens
behandling &r begrinsade och den genetiska
barridren mot resistens sannolikt ar lagre an for
hiv-1. Kunskapen om hur hiv-2 bér behandlas ar
begriansad och det saknas storre kliniska studier.
RAVs riktlinjer foljer i stort de brittiska for
behandling av hiv-2 infektion fran 2021
(https://bhiva.org/wp-
content/uploads/2024/10/BHIVA-guidelines-
for-the-management-of-HIV-2.pdf.pdf) och
amerikanska fran 2023
(https://clinicalinfo.hiv.gov/en/guidelines/hiv-
clinical-guidelines-adult-and-adolescent-
arv/special-populations-hiv-2-infection).

Alla NRTI preparat forefaller ha klinisk relevant
aktivitet mot hiv-2, men den genetiska barridaren
mot resistens tycks vara ldagre dn for hiv-1
eftersom K65R och Q151M
multiresistensmutationerna forefaller utvecklas
lattare. Vid resistens mot tenofovir eller abakavir
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ses oftast samma mutationer som hos hiv-1. Inget
NNRTI-preparat har aktivitet mot hiv-2. Bland PI
forefaller darunavir, lopinavir och saquinavir ha
kliniskt relevant aktivitet mot hiv-2, medan dvriga
PI verkar ha begransad aktivitet. Darunavir/r
rekommenderas p.g.a. battre tolerabilitet. Den
genetiska barridren mot Pl-resistens har
rapporterats vara ligre dn hos hiv-1. INSTI
(raltegravir, dolutegravir och elvitegravir) verkar
ha kliniskt relevant aktivitet &ven om in vivo data
ar mycket begriansade. Enfuvirtid saknar aktivitet
mot hiv-2. Tillgdngliga in vitro data indikerar att
maraviroc kan inhibera CCR5-anvdandande hiv-2
varianter men ingen erfarenhet fran patienter
finns rapporterad.

Hiv-2 kidnnetecknas av lagre plasma virusnivaer
an vid hiv-1. Monitorering bor ske med

kontinuerlig CD4-métning da
sjukdomsprogression kan ske trots
laga/odetekterbar virusnivaer (129).

Kvantifiering av hiv-2 RNA i plasma utfors pa
mikrobiologiska laboratoriet i Lund. Analysen kan
dven bestillas vid Klinisk Mikrobiologi pa
Karolinska Universitetssjukhuset, varifran prov
skickas till Lund for analys. Ur klinisk synvinkel
rekommenderas en svarstid pa maximalt tva
veckor. Resistenstest for hiv-2 kan skickas for
analys i Frankrike fran mikrobiologiska
laboratoriet i Lund eller vid Karolinska
Universitetslaboratoriet. Kunskapen om hur
resultaten fran resistenstest ska tolkas ar
ofullstindig dven om det finns tva tillgangliga
tolkningsalgoritmer (EU-HIV-2 and Rega) pa HIV
GRADE (http: //www.hiv-grade.de/HIV2EU/
deployed/grade.pl?program=hivalg).

5.4 Dosering av antiretrovirala ldkemedel
vid nedsatt njurfunktion/dialys eller
nedsatt leverfunktion

Rekommendation

e NRTI-fri behandling med dolutegravir +
doravirin  alternativt  dolutegravir  +
darunavir/r kan vara alternativ vid grav
njursvikt (GFR <30) (rekommendationsgrad
Q).

Bakgrund

[ storre effekt- och sdkerhetsstudier av nya
lakemedel ingar vanligen patienter med tdmligen
normal njur- och leverfunktion.
Rekommendationer for dosjustering vid nedsatt
njur- respektive leverfunktion baseras pa studier
med lag numerdr, dir syftet ar att fa fram en
dosering som ger likvardig exponering som hos
patienter med normal organfunktion, for vilka
effekt- och sdkerhets insamlats.

Ett antal hivlikemedel (dolutegravir, biktegravir,
cobicistat, rilpivirin) paverkar kreatininbaserad
skattning av njurfunktionen genom hamning av

OCT2, en tubuldr transportoér som star for cirka
25% av eliminationen av kreatinin hos njurfriska,
och en hogre andel hos patienter med nedsatt
njurfunktion (130). Denna hdmning medfér en
kreatininstegring, som inte dr kopplad till nedsatt
njurfunktion och som inte bedéms vara klinisk
relevant. Vid behandling med dolutegravir ses en
stegring av kreatinin pa ca 15 pmol/l median hos
njurfriska, med en individvariation som innefattar
betydligt storre okning. Cystatin-C-baserad
skattning av GFR paverkas inte av dessa
lakemedel.

De NRTI som ar av relevans i dagens behandlingar
elimineras framst via njurarna, med undantag for
abakavir och TAF. TDF har en Kklarlagd
njurtoxicitet vid hég exponering och bor undvikas
redan vid mattligt nedsatt njurfunktion eftersom
det finns andra sikrare alternativ att tillga.
Gransen for dosjustering av lamivudin och
emtricitabin har nyligen sdnkts fran ett skattat
GFR pa 50 ml/min till 30 ml/min (observera
eventuell effekt av dolutegravir, se stycket ovan).
Sakerhetsprofilen for dessa tva cytidinanaloger ar
god, och marginalen till en exponering som
medfor risk for biverkningar ar hog (reversibel
benmargspaverkan i prekliniska studier). En
nagot hogre risk for mild gastrointestinal biverkan
sags med lamivudin i fulldos jamfort med halverad
dos i detta njurfunktionsspann i en inte
randomiserad longitudinell studie, i 6vrigt inga
signifikanta biverkningar (131). Det finns dven
erfarenhet av att ge lamivudin i tablettform (lagsta
dos 100 mg x 1 i form av Zeffix) vid gravt nedsatt
njurfunktion (predialysniva) (132). I praktiken
kan man saledes undvika 6vergang till lamivudin i
mixturform dven vid gravt nedsatt njurfunktion.
For patienter med nedsatt njurfunktion ges
emtricitabin i praktiken i fast kombination med
TAF, men kombinationen boér anvidndas med
forsiktighet for patienter med GFR <30 ml/min
eftersom plasmanivaerna av tenofovir da riskerar
att bli fér hoga.

NNRTI, PI och INSTI metaboliseras via levern och
kan ges utan hansyn till njurfunktionsnedsattning.
Av skdl som ndmnts saknas i praktiken
sdkerhetsdata for patienter med gravt nedsatt
leverfunktion som genererats inom ramen for
kontrollerade kliniska studier. Med dagens
prioriterade behandlingar, inklusive ldkemedel
fran dessa klasser, har sikerheten i praktiken
bedémts vara god i Kklinisk praxis men
kunskapsunderlaget ar begransat.
Koncentrationsbestdmningar kan &évervagas vid
gravt nedsatt leverfunktion vid misstanke om
biverkning.

5.5 Overkinslighetsreaktioner

Overkinslighetsreaktioner och/eller exantem kan
forekomma  vid behandling med alla
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antiretrovirala lakemedel, men de allvarligaste
formerna har beskrivits i samband med abakavir.

Vid behandling med abakavir utvecklar cirka 5%
av patienterna en o&verkanslighetsreaktion
(hypersensitivitetsreaktion; HSR), vanligen med
feber, utslag och allmansymtom (for detaljer, se
FASS). Om behandling med abakavir da fortsatts
eller aterupptas efter att ha avbrutits finns risk for
allvarlig HSR, till och med doédsfall har
forekommit. Forekomst av HLA klass 1-allelen
HLA-B*5701 ar mycket starkt associerad till
risken for HSR (133, 134). HLA-B*5701
forekommer i varierande frekvens i olika
populationer, fran 5-10% bland vita européer till
mindre dn 1% bland personer med afrikanskt
ursprung (135). Genotypning féor HLA-B*5701 ska
utforas fore insattning av abakavir. Hos patient
som ar positiv for HLA-B*5701 ar det
kontraindicerat att sétta in abakavir (136).

Darunavir ska anvdndas med forsiktighet till
patient som reagerat med allergisk reaktion mot
sulfa eftersom darunavir innehdller en
sulfonamiddel och darmed kan korsreagera vid
allvarlig sulfaallergi.

6. Behandling vid co-infektioner

6.1 Antiretroviral behandling vid samtidig
hepatit B eller hepatit C

Rekommendation vid samtidig hepatit C

e Val av HCV-behandling fér hiv/HCV co-
infekterade ska ske enligt samma principer
som for HCV-monoinfekterade. Utfallet vid
behandling av co-infekterade individer med
direktverkande regimer har genomgaende
varit lika bra som fér HCV-monoinfekterade
individer.

e Var uppmarksam pa eventuella
lakemedelsinteraktioner (http://www.hiv-
druginteractions.org/ eller
http://janusinfo.se/Beslutsstod /Janusmed-
interaktioner-och-riskprofil/). Fér en del
individer kan ART behdéva justeras pa grund
av interaktioner. Detta bor ske i god tid infor
HCV-behandlingen.

e For detaljer se uppdaterad rekommendation
for lakemedelsbehandling av HCV

e https://www.sls.se/globalassets/rav/rekom
mendationer/hcv-rek-230524.pdf

Rekommendation vid samtidig hepatit B
Behandling med effekt mot bade hiv och HBV ska
valjas till alla med co-infektion.

Tenofovir, lamivudin och emtricitabin har kliniskt
relevant aktivitet mot bade HBV och hiv. Entecavir
har en svag effekt mot hiv vilket kan leda till
resistensutveckling mot lamivudin/emtricitabin
om entecavir ges mot HBV till co-infekterade

patienter utan effektiv ART. I praktiken innebar
detta att tenofovir (TDF eller TAF)/emtricitabin
bor inga som del av ART hos alla patienter som ar
co-infekterade med HBV och hiv, om ingen
kontraindikation for anvidndning av TDF/TAF
foreligger.

6.2 Antiretroviral behandling vid
tuberkulos och andra infektioner med
mykobakterier

Rekommendation av behandling vid samtidig

hiv och tuberkulos

e Dolutegravir i standarddos(50 mg x 1) + 2
NRTI + rifabutin 300 mg dagligen ges med
ovrig tuberkulostatika (isoniazid, etambutol
och pyrazinamid) i normal dosering.

eller

e Dolutegravir 50 mg x 2 + 2 NRTI i
standarddos + rifampicin, isoniazid,
etambutol och pyrazinamid i normal
dosering. Kommentar: Preliminara studier
antyder att dolutegravir i standarddos ar
likvardigt avseende antiretroviral effekt
jamfort med dubblerad dos, men hittills
rekommenderas 50 mg x 2 vid samtidig
behandling med rifampicin.

eller

e Efavirenz i standarddos (600 mg x 1) + 2
NRTI och rifampicin, isoniazid, etambutol
och pyrazinamid i normal dosering.

eller

e PI/r i standarsddos + 2 NRTI tillsammans
med rifabutin, isoniazid, etambutol och
pyrazinamid. Kombinationer med PI/r och
rifampicin 4  Kkontraindicerade! Den
optimala dosen av rifabutin tillsammans med
PI/r ar inte klarlagd och kan variera mellan
de olika preparaten i gruppen. For
darunavir/r som ar den PI/r som anvdnds
mest i Sverige finns data som talar for att
rifabutin 150 mg/dag ar den lampligaste

dosen (137). Kontroll av
lakemedelskoncentrationen av rifabutin
rekommenderas.

Bakgrund

Behandlingen av tuberkulos (tbc) hos personer
med hiv féljer samma principer som for
hivnegativa individer vad giller val av preparat,
behandlingsldangd och uppfdljning. Samtidig
behandling av bada infektionerna stiller hoga
krav pa foljsamhet och det finns risk for
interaktioner, oOverlappande biverkningar och
immunrekonstitutionssyndrom (IRIS).

Hos obehandlade individer som diagnosticerats
med bade hiv och tbc initieras tbc-behandling
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forst och darefter ART, i de flesta fall inom tva
veckor. Ett undantag ar tuberkulés meningit da
ART startas tidigast efter fyra veckor men senast
inom atta veckor efter start av tbc-behandling
(138). I vissa fall med samtidig hiv och tbc ar tbc-
diagnosen inte uppenbar vid start av ART
(speciellt hos personer med grav immundefekt),
utan kan bli kliniskt manifest under ART i form av
IRIS, speciellt under de forsta tre manaderna efter
start av ART. Okad uppmaérksamhet fér detta dr
darfor viktig, sa att tbc-behandling kan inledas.

Lakemedel for behandling av
mykobakterieinfektion ska vdljas och doseras
med  hdnsyn till  interaktionsrisk = med
antiretrovirala preparat. Rifamyciner (rifampicin
eller rifabutin) ar en viktig grundkomponent i tbc-
behandlingen, men de interagerar med flera
preparat ur olika grupper av hivlikemedel. I de
flesta situationer kan rifampicin anvdndas vid
behandling av tbc dven hos personer med hiv.
Nagra grundrekommendationer till lampliga
kombinationer ges ovan. Hemsidan
http://www.hiv-druginteractions.org/
rekommenderas for att kontrollera eventuella
interaktioner. Vid multiresistent tbc kan sarskilda
hansyn krévas, beroende pa vilka likemedel som
kan ges for tbc-behandling.

Doravirin, biktegravir (finns endast i fast
kombination med TAF/emtricitabin), rilpivirin,
etravirin och cobicistat &dr kontraindicerade
tillsammans med rifampicin. Doravirin och
rilpivirin kan anvdndas tillsammans med
rifabutin, men doseringen maste da 6kas for bada
dessa preparat eftersom koncentrationerna av de
bada lakemedlen annars blir for lag; valj i forsta
hand alternativa ART. Det finns &dnnu inga
publicerade data avseende tbc-behandling hos
patienter som stdr pd dubbelbehandling med
dolutegravir/lamivudin. Vi avrader tills vidare
frdn denna kombination da risk for suboptimal
antiretroviral effekt inte sdkert kan uteslutas. De
langverkande intramuskulara beredningarna av
kabotegravir och rilpivirin skall inte anvéndas
samtidigt med tbc-behandling pa grund av risk for
subterapeutiska koncentrationer av de bada
antiretrovirala lakemedlen.

6.3 Screening for latent och aktiv
tuberkulos hos personer med hiv och
behandling av latent tuberkulos

Det foreligger inte konsensus inom expertgruppen
i frdgan om screening och behandling av latent
tuberkulosinfektion (LTBI). Majoriteten av
experter forordar samma principer for screening
och behandling av LTBI hos personer med hiv som
for hiv-negativa, medan nagra i expertgruppen
(AS, MG) anser att det inte finns tillrackligt
underlag for att rekommendera detta generellt for

personer med hiv (se nedan). Fornyad
utvardering med avseende pa fall av aktiv tbciden
svenska populationen med hiv dr viktig for att
skapa ytterligare underlag.

Bakgrund

Obehandlad hivinfektion ar en stark riskfaktor for
progress av latent tbc (LTBI) och utveckling av
aktiv tbc. Risken for utveckling av tbc beror
(forutom forekomst av LTBI) pa grad av
immunsuppression och ar kraftigt minskad under
ART, speciellt om virologisk suppression uppnas.
Studier fran ldnder med pagaende tbc-
transmission visar fortsatt hogre incidens av tbc
hos personer med hiv som erhaller ART jamfort
med hivnegativa, men i dessa miljder ar det
omoijligt att veta om dessa fall av tbc beror pa
nysmitta eller reaktivering av tidigare LTBI. Dessa
studier representerar inte situationen i Sverige.

I Sverige intraffar mer dn 80% av tbc-fallen hos
personer med ursprung i liander med hog eller
intermediar tbc-incidens. P4 populationsniva ar
geografiskt ursprung darféor den dominerande
riskfaktorn for incident tbc i Sverige dven hos
personer med hiv. Risken for aktiv tbc ar hogst
under de forsta aren efter ankomst till Sverige
(vilket mojligen kan avspegla nyligen forvarvad
LTBI hos dessa individer). I en dansk studie (data
fran 1995 till 2017) var tbc-incidensen hos
personer med hiv hdogre dn i den danska
befolkningen dven mer dn sex manader efter start
av ART, men i huvudsak begransad till personer
med vissa riskfaktorer (speciellt injektion av
droger och icke-dansk harkomst), och lagre hos
personer som uppndtt virologisk suppression
(139). Den typ av ART som gavs i denna studie ar
till stor del inte representativ for dagens
rekommendationer i Sverige. | RESPOND-studien
inkluderande 8441 personer i Europa som
startade behandling mot hiv mellan 2012 och
2020 utvecklade 66 tbc motsvarande 1,87/1000
persondr (PY). Risken var hogst de forsta 3
manaderna efter insatt ART (14/1 000 PY) och
minskade under foljande perioder: 3-6 manader
(5,9/1 000 PY), 6-12 manader (2,5/1 000 PY)
samt >12 manader efter ART-initiering (0,5/1 000
PY). Av de 24 personer som insjuknade efter 6
manader var endast hélften vilbehandlade
(definierat som CD4 >200 celler/ul och hiv RNA
<100 kopior/ml), endast tre av dessa hade
ursprung i Afrika (140).

En majoritet i expertgruppen anser utifran ovan
ndmnda argument att samma rekommendationer
som for den icke hivinfekterade befolkningen bor
anvandas for screening och behandling av LTBI
bland personer med hiv. Screeningindikationen
for personer med hiv blir da identisk med de
rekommendationer som finns for allmdnna
befolkningen; ursprung i lander med tbc-incidens
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>100/100 000 och alder <35 ar, kontakt i
smittsparning kring smittsam tbc, behandling med
vissa immunsuppressiva lidkemedel, samt infor
organtransplantation.

Screening for LTBI baseras pa interferon-y-
baserade blodtester (framforallt quantiferon)
enligt samma kriterier som for hivnegativa
individer, och bor endast utféras hos personer dar
behandling av LTBI sedan ar aktuell ("test-and-
treat”). Det ar viktigt att utesluta tbc innan
behandling av LTBI paborjas (lungrontgen samt
avsaknad av symptom/fynd som inger klinisk
misstanke om tbc). Observera att interferon-y-
baserade tester kan ge falskt negativt resultat hos
personer med uttalad immundefekt motsvarande
CD4<200 celler/pul (dar det dven ar svart att
utesluta forekomst av aktiv tbc). I sddana fall
rekommenderas darfor att avvakta med testning
och behandling till minst 3 manader efter start av
ART. De regimer som forordas ar desamma som
for hivnegativa personer: isoniazid-monoterapi
dagligen i 6 manader, rifampicin-monoterapi i 4
manader eller 3 manader isoniazid och rifampicin,
med hinsyn taget till interaktioner med
hivlakemedlen. Pyridoxin ges tillsammans med
isoniazid.

De experter (AS, MG) som inte forordar screening
och behandling av LTBI, stddjer sig pa ett 1agt antal
fall av aktiv tbc som diagnostiserats under
uppfoljning pa respektive mottagning samt att
vetenskapliga bevis for detta saknas i
valdesignade studier av relevans for den svenska
situationen. En studie av Norrby et al (141)
inkluderade 1 868 personer med hiv som féljdes i
median 7,5 ar vid Karolinska
universitetssjukhuset under aren 1996-2013,
varav drygt halften (52%) kom fran tbc-endemiskt
omrade, foretrddesvis Afrika soder om Sahara.
Den forvantade prevalensen positiva
quantiferontest i denna grupp ar cirka 40% (142).
Sju fall av aktiv tuberkulos identifierades hos de
som haft antiretroviral behandling i >3 manader.
ART péborjas numera kort efter diagnos, och tbc-
fall som diagnosticeras inom 3 manader fran
behandlingsstart far betraktas som demaskering
av aktiv TB, snarare dn latent (143). Dessa
experter ser darfér "numbers needed to treat”
som orimligt hogt; ocksa med hansyn taget till en
okad risk for biverkningar vid tillagg av
behandling mot LTBI, som kan medféra negativa
konsekvenser for hivbehandlingens utfall. De
anser dven att interaktions- och kostnadsskal bor
beaktas. Da en rifampicin-innehallande LTBI-
behandling ges i kombination med de
hivlakemedel som rekommenderas i forsta linjen
blir foljden att dosen av dolutegravir maste
dubbleras och att kombinationen med doravirin
ar kontraindicerad. Enstaka fall av aktiv tbc, som
ett eventuellt resultat av utebliven behandling av

LTBI, bedoms ha goda forutsattningar till snabb
diagnos via den uppfdljning som sker via
mottagningarna. Att under svenska férhallanden,
inklusive utfallet av ART, avsta fran behandling av
LTBI for personer med hiv bedéms inte std i ett
motsatsforhallande till LTBI behandling generellt.
Den absoluta majoriteten av de fall som aktiveras
ses, som f6ljd av relativ immunbrist, innan LTBI
behandling ar aktuell.

6.5 Start av ART vid opportunistiska
infektioner

Rekommendation

e Grundregeln ar att ART ska startas sa snart
som mojligt (rekommendationsgrad A)

e Vid kryptokockmeningit bor start av ART
skjutas fram 4-8 veckor
(rekommendationsgrad A)

Bakgrund

En fordel med att starta ART tidigt vid samtidig
opportunistisk infektion ar att foérdrojd start
medfor okad risk for sjuklighet och dod.
Nackdelen med tidig behandling kan vara
ldkemedelsinteraktioner, 6verlappande toxicitet
och okad risk for IRIS. For opportunistiska
infektioner dar specifik behandling saknas, till
exempel progressiv multifokal leukoencefalopati
(PML), cryptosporidiuminfektion och
mikrosporidios, bor ART startas sa snart som
mojligt (inom 2 veckor) da detta forbattrar utfallet
genom att forbattra immunsvaret. Detta géller
aven vid Pneumocystis jiroveci pneumoni (PCP)

7).

Den optimala tidpunkten for att paborja ART vid
kryptokockmeningit ar inte klarlagd. En liten
randomiserad studie med 35 patienter med
kryptokockmeningit frdn USA och Sydafrika
visade att det var sdkert att paborja ART inom tva
veckor efter insatt kryptokockbehandling (7). Tva
nagot storre randomiserade studier fran
Zimbabwe, Uganda och Sydafrika pavisade okad
mortalitet vid tidigt insatt jamfoért med senare
insatt ART (144, 145). Tidig behandling i dessa
studier innebar 72 timmar respektive 1-2 veckor
och sen start 10 respektive 5 veckor. Dessutom
skiljde behandlingen sig at fran den som
rekommenderas i Sverige, vilket gor resultaten
fran dessa studier svara att applicera pa svenska
forhdllanden. Baserat pa tillgingliga data
rekommenderas att skjuta fram behandlingsstart
4-8 veckor, framfor allt hos patienter med tecken
pa okat intrakraniellt tryck eller lag/avsaknad av
pleocytos i CSF.

For tuberkul6s meningit, var god se stycke 6.2.
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6.5 Profylax mot opportunistiska
infektioner

Primar profylax mot PCP kan 6vervégas vid uttalat
nedsatt immun- och allminstatus. Efter paborjad
ART kan man 6vervaga att avsta fran PCP-profylax
dven vid laga CD4-nivder (>100 celler/ul)
forutsatt att patienten foljs noggrant. Som PCP-
profylax ges i forsta hand
trimetoprim/sulfametoxazol (TMP/SMX) per os.
Daglig dosering av TMP/SMX ger dven skydd mot
toxoplasmos och luftvagsinfektioner. Vid
overkanslighet mot TMP/SMX kan man anvanda
dapsone, atovakvon eller inhalation pentamidin.
Profylax mot PCP kan i regel avslutas nar ART har
lett till icke matbar virusnivd vid upprepade
matningar med minst tre mdnaders mellanrum
(146).

Rutinmissig primdr profylax mot andra
opportunistiska infektioner rekommenderas inte.

6.6 Vaccinationer

Rekommendation allmant

e Individer som inte genomgatt sedvanligt
barnvaccinationsprogram bor vaccineras
enligt detta. Man bor avvakta tills ART ar
startad och immunforsvaret aterhdmtat
(CD4> 200 celler/pl eller CD4%> 15).

e Overviag kontroll av antikroppssvar efter
vaccination da en extra boosterdos ibland ar
indicerad (till exempel hepatit B).

e Vaccination mot hepatit B bor erbjudas om
seronegativitet foreligger. Vaccination mot
hepatit A bor erbjudas MSM och personer
som injicerar droger. Hos vissa individer kan
extra vaccindoser behodvas for att uppna
skyddande anti-HB:s nivaer (147). Man kan
aven vanta med vaccination tills CD4-talet
stigit efter insatt ART. Vid CD4> 500 narmar
sig vaccinationssvaret det hos hiv-negativa.

e Barn vaccineras enligt nationellt
barnvaccinationsprogram (inklusive hepatit
B) med undantag fran BCG-vaccin som ar
kontraindicerat. HPV-vaccin ges i 3-dos
schema.

Bakgrund

Vaccin med icke-levande vaccin medfér ingen
okad risk for biverkningar hos personer med
immunsuppression och kan ges utan hansyn till
immunstatus. Daremot har immunsupprimerade
individer generellt simre effekt av vaccination,
men for individer med hiv dr vaccinsvaret béattre
efter behandlingsstart och aterhdmtning av
immunsystemet (CD4> 200 celler/ul eller CD4%>
15). Personer med hiv bor erbjudas foéljande
vaccinationer pa samma indikation som hiv-
negativa: influensa (avddédat), SARS-CoV-2,
pneumokocker, béltros (icke-levande

rekombinant subenhetsvaccin), meningokocker
och RSV.

Vaccination med levande vaccin

Rekommendation

e Vaccination av massling-passjuka-réda hund
(MPR), gula febern, vattkoppor, nasalt
influensavaccin, oralt tyfoidvaccin kan ges
vid vilfungerande ART och CD4 = 200
celler/ul (CD4% = 15).

e Resevaccinationer, inklusive gula febern, kan
ges pa samma indikation som till hivnegativa
individer med undantag enligt nedan.

e Levande vaccin (enligt ovan) bedéms kunna
ges vid CD4 <200 celler/ul efter >1 ars
valfungerande ART och stigande CD4. Data
saknas dock for denna patientgrupp.

e Vaccin mot Mpox innehdller ett levande
forsvagat vacciniavirus som inte replikerar.
Indikationer for personer med hiv ar samma
som for hivnegativa, dvs hog risk for
exposition. Skillnaden &r att personer med
hiv rekommenderas tva doser av vaccinet
oavsett tidigare smittkoppsvaccination eller
inte. Vaccinet ar lika sékert och effektivt som
hos hivnegativa individer, men studierna har
varit begriansade till virologiskt
supprimerade individer med CD4>100
celler/pl (148-150).

e BCG-vaccin ar kontraindicerat.

HPV-vaccination

Rekommendation

e Flickor och pojkar 11-18 ar som lever med
hiv bor erbjudas HPV-vaccination, helst fore
sexualdebut (rekommendationsgrad A for
kvinnor, B for mdn). HPV-vaccination ingar i
det nationella barnvaccinationsprogrammet
och erbjuds da i tva-dosschema. Barn som
lever med hiv bor dock vaccineras enligt tre-
dosschema.

e (Catch-up vaccination rekommenderas alla
personer med hiv upp till och med 26 ars
alder.

Bakgrund

Ett flertal studier har visat att personer med hiv
har ett adekvat antikroppssvar efter HPV
vaccination, men nagot ldgre grad av
serokonversion har setts for kvinnor med CD4
<200 celler/ul och/eller hiv RNA >10 000
kopior/ml (151-153). Annu saknas studier som
visar duration av antikroppssvar samt hur val
vaccinet forhindrar HPV-relaterad sjukdom hos
personer med hiv, men allt talar for att effekten ar
lika god som for den hivnegativa populationen.
HPV  vaccination ingdr i det allminna
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vaccinationsprogrammet for flickor sedan 2012
och for pojkar sedan 2020. Folkhdlsomyndigheten
rekommenderar catch-up HPV vaccination for alla
ovaccinerade individer (oavsett om man tillhor
riskgrupp eller ej) upp till och med 26 ars alder
https: //www.folkhalsomyndigheten.se /publikati
oner-och-

material /publikationsarkiv/r/rekommendatione
r-om-vaccination-mot-humant-papillomvirus-
hpv/.

7. Antiretroviral behandling av
barn och ungdomar med hiv

Flertalet barn som lever med hiv i virlden har
smittats av sin mor under slutet av graviditeten,
vid forlossningen eller via amning. Fér ndrvarande
finns cirka 98 barn och ungdomar yngre dn 18 ar
med hiv i Sverige. Arligen fods 50-60 barn av
kvinnor med hiv i Sverige och under de senaste tio
aren har endast ett fatal fall med mor-barn-
overforing av hiv skett i landet. Vid inget av dessa
fall har adekvat profylax kunnat ges.
Overforingsfrekvensen uppskattas till <0,5%.
Bakgrunden till de goda resultaten ar en bra
modrahalsovard, en allmint accepterad
hivscreening av gravida samt effektiv profylax mot
mor-barn-6verforing av hiv (154). Arligen
diagnostiseras dock hiv hos flera barn och
ungdomar som immigrerat eller adopterats fran
endemiska omraden. Inget barn har avlidit av
hivrelaterade tillstand i Sverige under det senaste
decenniet.

7.1 Infor start av ART

Principerna for ART till barn skiljer sig inte fran
dem vid behandling av vuxna, men vissa specifika
overvaganden maste goras. Barnet dr beroende av
sina vardnadshavare for god foljsamhet, varfor
hela familjens situation bor beaktas infor
behandlingsstart. Det ar viktigt att
vardnadshavaren har forstaelse for och kunskap
om vikten av behandling samt motivation att
uppratthalla god foljsamhet. Betydelsen av
foljsamhet och hur den ska uppratthallas skall
darfor  diskuteras noggrant med bade
barn/ungdom och vardnadshavare innan
behandlingsstart.

Virusmangden hos barn med obehandlad
hivinfektion ar ofta betydligt hdgre dn hos vuxna.
Den initialt hoga virusnivan kvarstar under lang
tid, ofta wupp till fem ar (155). Efter
behandlingsstart tar det darfor vanligen ndgot
langre tid innan odetekterbart hiv RNA uppnas
hos barn jamfért med hos vuxna (156). Absoluta
CD4-tal varierar normalt med aldern hos sma barn
(157). CD4-procent varierar ocksd med aldern,
men inte lika uttalat som absoluttalet (158).
Diskrepans mellan parametrarna ar vanlig.

7.2 Start av antiretroviral behandling hos
barn och ungdomar

Alla barn och ungdomar som lever med hiv
rekommenderas behandling oavsett symtom,
CD4-celltal och virusmangd. Det ar dock viktigt att
barnet och vardnadshavarna har tillriacklig
kunskap om varfor behandling ges och hur den
genomfors. Basala kunskaper om hiv skall
formedlas i syfte att 6ka forutsattningarna for god
foljsamhet. Oppen kommunikation pa ett
aldersanpassat sitt rekommenderas till barn i alla
aldrar. Barnets alder och immunstatus styr hur
bradskande det ar att starta behandling och hur
intensivt informations- och motivationsarbetet
ska vara. Det ar ur Kkliniskt perspektiv oftast inte
bradskande att starta behandlingen.

Att paborja behandling av spiddbarn sa tidigt som
mojligt har god effekt pa sjukdomsutveckling och
overlevnad (159-161), men har nagot svagare
vetenskapligt stod betriaffande effekten pa
neurokognitiv utveckling (162, 163). Data fran
pediatriska studier styrker att  tidig
behandlingsstart medfér battre immunologiskt
svar, forbattrad tillvaxt, minskad inflammation
och storlek pa den latenta virusreservoaren samt
sannolikt forbattrat vaccinationssvar (164-167).
Hiv RNA > 100 000 kopior/ml hos éldre barn har
associerats med okad risk for mortalitet (159),
liksom med sdmre neurokognitiv funktion (168).
Stod fran kontrollerade randomiserade studier pa
barn 5-10 ar med bra immunstatus saknas men
teoretiska resonemang talar for att tidig
behandlingsstart ar gynnsam i alla aldrar.
Extrapolering fran vuxendata talar starkt for
fordelar med behandling av alla i adolescensen,
det vill siga 10-18 ars aldern. Vid behandling av
tondringar beaktas dven att effektiv behandling
forhindrar overforing av hiv till partner néar
ungdomarna blir sexuellt aktiva (14).

7.3 Initial behandling till barn och
ungdomar

Resistenstestning inkluderande integrasgenen
bor alltid utféras innan behandlingsstart. Utbudet
av lakemedel for pediatriskt bruk vaxer, och
registrering av bade nya och dldre likemedel for
yngre barn okar. Beredningsform, smak samt
tablettstorlek ar viktiga faktorer vid behandling av
barn. Dosering till barn styrs efter vikt och alder.
Eftersom barn i perioder vixer snabbt, dr det
viktigt med regelbundna och forhallandevis téta
kontroller for att kunna justera dosen. Valet
mellan NNRTI, INSTI och PI styrs av samma
overviaganden som hos vuxna. For dosering, se
Appendix 1.
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Faktaruta 1: Behandlingsrekommendationer till tidigare obehandlade barn och ungdomar

Alder Rekommenderad  Alternativ

0 till <4 veckor NVP SLPV/r
6RAL DTG

4 veckor till <3 ar DTG LPV/r
SBIC NVP

3 artill <6 ar BIC DRV/r
DTG EFV

6 artill <12 ar BIC DRV/r
DTG EFV

Fran 12 ar BIC DRV/r/c
DTG EFV

8DOR

Rekommenderad Alternativ

1ZDV + 3TC

23ABC + 3TC

3ABC + 3TC ZDV + 3TC

ABC + 3TC ZDV + 3TC
ZDV + FTC

ABC + 3TC TDF + FTC

TAF + FTC

ABC + 3TC TDF + FTC

TAF + FTC

Siffrorna i tabellen hédnvisar till forklarande text for respektive preparati féljande text.

Rekommendation

NRTI

1Zidovudin + lamivudin rekommenderas till
barn yngre an 4 veckors alder.ZDV byts
darefter ut nar det 4r majligt pa grund av risk
for langtidstoxicitet.

2Abakavir + lamivudin rekommenderas till
barn fran 14 dagars alder. Preparaten finns
som mixtur och tabletter med skdra vilket
okar flexibiliteten och gér dem latta att
dosera vid behandling av vaxande barn och
de kan administreras en gang/dag fran tre
ars alder. De finns dven i kombination med
dolutegravir i loslig tablett som doseras en
gang per dygn och kan ges till barn fran 3
manaders alder.

3Genotypning for HLA-B*5701 ska utforas
innan behandling med abakavir pabérjas och
preparatet ska inte anvandas vid positivt
resultat.

Tenofovir alafenamid (TAF) kan anvandas till
barn > 6 ar som véger >25 kg (164).

INSTI

4Dolutegravir ar forstahandsalternativ fran 4
veckors alder. Finns nu som loslig tablett.
DTG kan i specialfall anvandas till nyfédda
efter kontakt med barnhivspecialist.
Oonskad viktuppgang och o6kad risk for
obesitas har rapporterats hos vuxna vid
anvandning av INSTI- och TAF-innehallande
behandlingsregimer, men dessa
biverkningar har inte tydligt pavisats hos
barn (169).

SBiktegravir ar registrerad for behandling av
barn fran 2 ar och finns endast tillgangligt i
fast kombination med TAF/FTC.

6Raltegravir ar registrerat fran fyra veckors
alder men kan anvindas till nyfodda, tex vid
risk for resistens mot nevirapin (168). Efter
fyra veckors alder finns ingen fordel jamfort
med behandling med dolutegravir eller
biktegravir.

NNRTI

Pl/r

Nevirapin ar ett alternativ till barn < 3 ar.
Efavirenz har visats vara effektivare &n
nevirapin till barn > 3 ar (165).

7Bestdmning av lakemedelskoncentration
rekommenderas alltid efter tre veckor for
alla barn som startar behandling med
efavirenz, pa grund av risken for
centralnervosa biverkningar och hoga
lakemedelskoncentrationer vid vissa
genetiska varianter av CYP2B6 (166).
8Doravirin ar registrerad for behandling av
barn fran 12 ar.

9Lopinavir/r bor inte anvandas till barn
yngre an 14 dagar och/eller yngre an
motsvarande gestationsvecka 42 p.g.a. risk
for toxicitet hos fr.a. prematurfédda barn
(6vergaende binjurebarksvikt, livshotande
bradyarytmi, hjartpaverkan, laktacidos, akut
njursvikt, paverkan pa centrala nervsystemet
och andningsdepression). Toxiciteten kan
bero pa sjilva likemedlet, propylenglykol
15% och/eller etanol 42% som ingar i
mixturen (167). Om preparatet p.ga.
avsaknad av alternativ ges till barn <14 dagar
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gamla och/eller yngre an motsvarande
gestationsvecka 42 bor detta goras
inneliggande under noggrann observation
(rekommendationsgrad D).

e Fran 3 d&rs alder dr
forstahandsalternativ bland PI.

darunavir/r

Byte fran tre till tva likemedel varav en INSTI

e Byte till dubbelbehandling med
dolutegravir/lamivudin  (Dovato®) kan
overviagas for ungdomar > 12 3ar med
valbehandlad  hivinfektion med god
foljsamhet, forutsatt att det inte finns
anamnes pd virologisk svikt, resistens mot
lamivudin/emtricitabin eller
integrashdmmare, eller kronisk hepatit B.

Langtidsverkande injektionsbehandling

e Langverkande injektionsbehandling med
kabotegravir/rilpivirin ar godkiand for barn
och ungdomar > 12 ar och > 35 kg och kan
overvagas i sarskilda fall och enligt samma
principer som anges fér vuxna. Anviandning
bor diskuteras med barnlikare med
hivexpertis fére behandlingsstart.

7.4 Profylax mot Pneumocystis jiroveci

e Primar profylax mot PCP ar sillan indicerad,
men kan Overvagas vid uttalat nedsatt
immun- och allménstatus.

Vid start av behandling kan man vanligtvis avsta
fran PCP-profylax dven vid laga CD4-cellsnivaer,
forutsatt att patienten f6ljs noggrant. Om profylax
paborjats kan den avslutas efter tre manader om
CD4-cellsnivaerna normaliserats. Rutinmadssig
primidr profylax mot andra opportunistiska
infektioner rekommenderas inte. Sekundar
profylax bor ges efter avslutad PCP-behandling.

7.5 Co-infektion
Hepatit B: TAF eller TDF ska inga i behandlingen.

Hepatit C: Direktverkande antivirala lakemedel
mot HCV-infektion ar godkdnda och finns i
pediatrisk formulering fran 3 ars alder. Radgor
med barnhivspecialist och barnhepatitspecialist
fore behandling.

Tuberkulos: Enligt allmdnna rekommendationer
bor alla barn som anliant fran linder med hog
tuberkulosincidens (=100 fall/100 000 invanare
och ar) erbjudas screening och, i forekommande
fall, profylaktisk  behandling for latent
tuberkulosinfektion. Detta giller d&ven barn med
hiv. Aktiv tuberkulos madaste uteslutas innan
behandling av latent tuberkulosinfektion
paborjas. Fran 4 veckors alder ar DTG doserad 2
ganger per dag forstahandslidkemedel vid
samtidig administrering av rifampicin. Diskutera

med barnhivspecialist och barn-TB specialist fore
behandling.
Lakemedelskoncentrationsbestdmning och titare
monitorering av hiv RNA rekommenderas. Se
tuberkulosavsnitt 6.2 och 6.3.

7.6 Uppféljning

Klinisk uppféljning och provtagning av hiv RNA
rekommenderas var tredje manad. CD4-celler
behover inte kontrolleras vid varje besok hos
valbehandlade patienter. En gang per ar bor
blodfetter, njurstatus, leverstatus, urinstatus,
HbAlc och fB-glukos kontrolleras. Kliniska
symtom, misstiankta biverkningar,
foljsamhetsproblem och héga virusnivaer kraver
tatare kontroller.

Vard och behandling av barn och ungdomar som
lever med hiv bor utféras av ett team med
kompetens inom bade hivvard och barnmedicin.
Inrattning av regionala multidisciplindra team
rekommenderas. Konsultationer till
Barnhivcentrum vid Astrid Lindgrens
barnsjukhus ar vilkomna, girna via InfCareHIV.
Provtagning bér ske pa en mottagning med
barnanpassad miljo. Barnet och dess familj
behover tillgdng till barnmedicinsk psykosocial
kompetens. Manga barn som lever med hiv har
ocksd behov av annan barnmedicinsk vard,
nutritionsstdéd och neuropsykiatrisk utredning.
Det ar en fordel om denna vard och utredning ar
val integrerad med hivvarden.

En strukturerad samplanering av o6verforing
mellan barn- och vuxenvard bor ske i samarbete
mellan barnklinik och vuxeninfektionsklinik.
Tillgang till sexologisk kompetens ar av stort
varde i denna fas.

Barnet/ungdomen bor ocksa erbjudas
aldersanpassade utbildningsinsatser i syfte att
acceptera och lara sig att leva med en kronisk
sjukdom som medfér méanga utmaningar, till
exempel att leva med en potentiell "blodsmitta"
och att kunna hantera sin sexualdebut. Deltagande
i ett "mentorprogram” med mojlighet att fa stod av
en annan ung person som lever med hiv
rekommenderas ocksd. Utbildningsverksamhet i
lagerform (hivskola) for barn och ungdomar som
lever med hiv fran hela landet (kostnadsfri for
deltagarna) arrangeras flera ganger per ar av
Barnhivcentrum (www.barnhiv.se) vid Astrid
Lindgrens Barnsjukhus. Man erbjuder ocksa
kostnadsfria  utbildningsinsatser  till  alla
yrkeskategorier som kommer i kontakt med barn
och ungdomar som lever med hiv.
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8. Lakemedelsinteraktioner

Risken for lakemedelsinteraktioner, framfor allt
vid PI- och NNRTI-behandling, kraver en
genomgang av all samtidig medicinering infor
behandlingsstart, vid behandlingsbyte och vid
misstanke om koncentrationsrelaterade
biverkningar eller behandlingssvikt. INSTI har lag
risk for interaktioner och dirmed en stor fordel,
inte minst for dldre patienter med samtidig
ladkemedelsbehandling for andra sjukdomar.

For en samlad 6versikt av mojliga interaktioner
rekommenderas den svenska  hemsidan
http://janusinfo.se /Beslutsstod /Janusmed-

interaktioner-och-riskprofil/ och den brittiska
hemsidan http://www.hiv-druginteractions.org/.

Det ar ocksd mdojligt att konsultera klinisk
farmakolog vid de regionala
ldkemedelsinformationscentralerna (se
https://svelic.se  for  kontaktuppgifter)  for
handlaggning av lakemedelsinteraktioner.

8.1 Koncentrationsbestdmning av
antiretrovirala ldkemedel

Koncentrationsbestdmning av ART bor inte ske
rutinmassigt da vardet av detta ar tveksamt, men
kan 6vervagas i foljande situationer:

e Samtidig behandling med potenta inducerare
av  ldkemedelsmetabolism  (exempelvis
rifampicin, karbamazepin, fenytoin) eller
andra substanser som sanker
koncentrationen av vissa hivlakemedel.

e Behandling av gravida eller barn i situationer
dar Kliniskt signifikant lakemedelsresistens
foreligger

e Vid uttalad lever- eller
njurfunktionsnedsattning

e Vid sviktande behandling

e Vid misstanke om dalig f6ljsamhet

Avdelningen for klinisk farmakologi, Karolinska
Universitetssjukhuset Huddinge, erbjuder
koncentrationsbestdmningar av flera
hivladkemedel

(https://www.karolinska.se /vard /funktion/funk
tion-medicinsk-diagnostik-
karolinska/vardgivare/kul/) och kan férmedla
kontakt med laboratorier utomlands for vissa
andra analyser. For narvarande finns inte
mojlighet att koncentrationsbestimma INSTI i
Sverige. Prov bor i allmanhet tas i steady state,
vilket i praktiken innebar efter minst 10-14
dagars behandling. Dalvarde efterstravas i
mojligaste man eftersom detta antas bast
korrelera med effekt och uppvisa minst
variabilitet.
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Faktaruta 2: Evidens- och rekommendationsgradering
(efter NHS Research and Development, 1999; http://www.cebm.net/levels_of evidence.asp#levels).

Kvalitetsgradering av evidens
la Systematisk analys av randomiserade kontrollerade studier med homogenicitet
1b Minst en stor randomiserad kontrollerad studie

1c "Allt eller intet” uppfylls nar alla patienter dog innan behandlingen blev tillganglig men
nagra overlever med behandlingen, eller nagra 6verlevde utan behandling men med
behandling 6verlever alla

2a Systematisk analys av kohortstudier med homogenicitet

2b Individuella kohortstudier inklusive randomiserade kontrollerade studier med lagt
bevisvarde (lag kvalitet, vida konfidensintervall, 1ag inklusion av vissa subgrupper i en
studie etc.)

2c "Utfallsstudier” ("Outcome Research”)

3a Systematisk analys av fallkontrollstudier med homogenicitet

3c Individuella fallkontrollstudier

4 Fallserier med fallkontrollstudier och kohortstudier med lag kvalitet

Expertsynpunkter utan kritiska analyser eller baserade pa fysiologi etc.

Gradering av rekommendationer

A Baseras pa evidensgrad 1a, b eller ¢

B Baseras pa evidensgrad 2a, b eller ¢, 3a eller b
C Baseras pa evidensgrad 4
D

Baseras pa evidensgrad 5
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Appendix 1. Dosrekommendationer for antiretrovirala likemedel till barn och ungdomar

Preparat

Abakavir (ABC)
Ziagen

Generika
tillgangligt

Lamivudin
(3TC)
Epivir

Zeffix

Tenofovir
disproxil
fumarat (TDF)
Viread

Generika
tillgangligt

Zidovudin
(ZDV) Retrovir

Beredning

Nukleosidanaloger (NRTI)

Mixtur 20
mg/ml,

Filmdragerad
tablett 300 mg
(med brytskara)

Mixtur 10 mg/ml

Filmdragerad
tablett 150 mg
(med brytskara)
och 300 mg,

Filmdragerad
tablett 100 mg
(Zeffix)

Viread, Oralt
pulver 33 mg/g

Filmdragerad
tablett 123 mg,
163 mg, 204 mg
och 245 mg

Mixtur 10 mg/ml

Kapsel hard 100
mg och 250 mg,

Filmdragerad
tablett 300 mg
(med brytskara)

Losning till
infusionskoncent
rat

10 mg/ml (spads
till 2 mg/ml)

Neonatal/
spadbarn

Fran 14 dgr
8 mg/kg x 2

<30 dgr, 2 mg/kg x 2

Inte godkédnd <2 ar

Prematurer:

<v 30: 2 mg/kg om
po och 1,5 mg/kg om
ivvar 12:e timme,
efter 4 v 6kas dosen
till 3 mg resp. 2,3 mg
var 12:e timme

v 30 till <v 35: 2
mg/kg om po och 1,5
mg/kg om iv var
12:e timme, efter 2 v
okas dosen till 3 mg
resp. 2,3 mg var 12:e
timme

Fullgangna (> v 35)
<3 man, 4 mg/kg x 2
(3 mg/kgx 2 om iv)

Pediatrisk/adolescent

Mixtur:
8 mg/kg x 2 (max 300 mg x 2)

Tablett:

14-21 kg, 150 mgx 2

22 kg till <30 kg, 150 mg + 300 mg
30 kg, 300 mg x 2, alt. 600 mg x 1

Vuxendos kan ges> 12 ar

Mixtur:
4 mg/kg x 2

Tablett:

14 kg till <19 kg, 75 mg x 2

19 kg till <25 kg, 100 mg x2

25 kg till <30 kg, 75 mg pa
morgonen och 150 mg pa kvillen
>30 kg, 150 mg x 2, alt. 300 mg x 1

Vuxendos kan ges >12 ar

Oralt pulver:
6,5mg/kgx 1 (max 245 mgx 1)

Tablett (6 till <12 ar):

17 kg till <22 kg, 123 mgx 1
22 kg till <28 kg, 163 mgx 1
28 kg till <35 kg, 204 mgx 1
>35kg, 245mgx1

Vuxendos kan ges > 12 ar

4 kg till <9 kg, 12 mg/kg x 2

Ovrigt

Kan doseras en gang
dagligen till barn> 3 ar.

HLA B*5701 ska
kontrolleras innan
behandlingsstart.

Kan tas utan hansyn till
mat.

Kan doseras en gang
dagligen till barn> 3 ar.

Om Zeffix anvands,
skriv sic! pa receptet.

Kan tas utan hansyn till
mat.

Bor tas med mat. Hogt
fettinnehall 6kar
absorption.

forsiktighet till yngre
barn, icke
genomgangen pubertet
och vid kombination
med PI/r.

Kan tas med mat.
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Preparat Beredning Neonatal/spidbarn

Kombinationspreparat

Bictarvy Filmdragerad tablett
(30/120/15 mg, 50/200/

25 mg BIC/FTC/TAF)

Delstrigo Filmdragerad tablett
100/300/245 mg
Doravirin/3TC/TDF)

Descovy Filmdragerad tablett
(200/25 mg,200/10 mg
FTC/TAF)

Genvoya 150 mg/150 mg/200
mg/10 mg (EVG/ COBI/

FTC/TAF)

Kivexa Filmdragerad tablett

Generika (600/300 mg ABC/3TC)

tillgidngligt

Stribild Filmdragerad tablett
(150/150/200/245 mg
EVG/COBI/FTC/TDF)

Symtuza Filmdragerad tablett
(10/800/200/150 mg
TAF/DRV/FTC/COBI)

Triumeq Dispergerbar tablett > 3 manader,
5mg/60mg/30mg dispergerbar tablett:
(DTG/ABC/3TC) 6kg<10kg 3x1
Filmdragerad tablett 10kg <14 kg, 4x1
50mg/ 600mg/ 300mg
(DTG/ABC/3TC)

Truvada Filmdragerad tablett

Generika (200/245 mg FTC/TDF)

tillgangligt

Pediatrisk/adolescent Ovrigt

>23droch14kg<25kg
30/120/15 mg, 1x 1

> 6 ar och > 25 kg, 50/200/25
mg,1x11

>12aroch>35kg 1x1

>6areller>35kg, 1x1

>25kg 1x1

>12 areller>25kg 1x1 Arrowstudien
indikerar att
Kivexa kan ge
s> 25 kg (158)

>124ar,1x1

>12aroch>40kg 1x1 Tillsammans
med mat

14 kg <20kg, 5x1
20 kg <25kg, 6x1

Filmdragerad tablett:
>12aroch>40kg 1x1

>12 areller>35kg 1x1

Referensgruppen for Antiviral Terapi, 2025 42




Referensgruppen for Antiviral Terapi (RAV)

Preparat Beredning Neonatal/ Pediatrisk/adolescent Ovrigt
spadbarn
Icke-nukleosid RT-hammare (NNRTI)
Doravirin Tablett 100 mg Inte godkand >123aroch35kg 1x1
Pifeltro
Efavirenz Tablett 50 mg, Inte godkand Mixtur till barn 3 - <5 ar: S-konctas 14-21 dagar
(EFV) 200 mg och 600 mg 13-<15kg 360 mgx1 efter insatt behandling.
Stocri ) 15-<20kg, 390 mgx1 Rek q i
ocrin Mixtur 30 mg/ml 20 - <25 kg, 450 mg x 1 Rekommenderas ligga
Generika over 3,2 pmol/1 12
s 1 25-<33kg 510 mgx1 s ;
tillgangligt timmar efter dosintag.
Mixtur till barn > 5 ar Bor tas utan mat vid
13-<15kg 270 mgx 1 sdanggdendet. Mat med
15-<20kg 300 mgx1 hogt fettinnehall 6kar
20-<25kg, 360 mgx1 biotillganglighet.
25-<33kg 450 mgx 1
33-<40kg, 510 mgx1
>40kg 720 mgx 1
Tabletter oavsett alder
10-<15kg 200 mgx 1
15-<20kg 250 mgx 1
20-<25kg 300 mgx1
25-<33kg 350mgx1
33-<40kg 400 mgx1
240kg 600 mgx1
Nevirapin Tablett 200 mg och 5mg/kgeller 120-200 mg/m2x 2. Starta NVP initieras i 1ag dos
(NVP) 400 mg 120 mg/m2x1i14 med 120 mg/m?2 (max dos, och okas stegvis for
Viramune Depottablett 50 mg dagar, foljt av .200 mg)x1il4 daga.r.. Om induktion av c.ytokrom
G ik h 100 Mi 5 mg/kgeller 120 inte hudutslag eller oonskade P450 metaboliserande
_:’lmf” l? if) r{lg Ixtur mg/m2x2i14 dagar, bieffekter uppkommer, 6ka enzym, vilket resulterar
tillgangligt mg/m foljitav200 mg/m2x  till fulldos = i 6kad clearance av
2 (to.m.2 ma lakemedlet.
é’\l((iecl)')m man <8ar 7 mg/kg eller akemede

200 mg/m2x2
(max dos, 200 mg x 2)

> 8 ar 4 mg/kg eller
120 mg/m2x 2
(max dos, 200 mg x 2)

Forekomsten av
hudutslag minskas
genom upptrappningen.
Kan tas utan hansyn till
mat.
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Preparat

Beredning

Proteashimmare (PI)

Darunavir (DRV)

Prezista

Lopinavir/
Ritonavir

(LPV/RTV)
Kaletra

Ritonavir (RTV)

Norvir

Oral suspension
100 mg/ml

Tablett: 75 mg,
150 mg, 400 mg,
600 mgoch800
mg

Tablett 200 mg

Mixtur (obs
innehaller 42,4
% alkohol) 80
mg LPV/20 mg
RTV/ml

Filmdragerad
tablett 100 mg,

oral 16sning
80 mg/ml

Neonatal/
spadbarn

Inte godkand.

Godként fran 2 ar

Ej samtidig NVP eller
EFV:

Bor inte anviandas
under de forsta
veckorna efter
fodelsen p.g.a.
otillracklig
dokumentation och
misstankt toxicitet
hos ffa
prematurfédda barn
(FDA USS. Food and

Drug Administration.

FDA Drug Safety
Communication).

Dosering 14 dgr - 6
man alder: LPV/RTV
16 /4 mg /kgx 2

Pediatrisk/adolescent Ovrigt

< 3 ar: Inte godkand. Bor tas med mat.
Dosering 3-17 &r Boostras med

Ritonavir (DRV/RTV)

Behandlingsnaiva:

15till <30kg,600/100 mgx 1
30 till <40 kg, 675/100 mgx 1
>40kg,800/100 mgx 1

Behandlingserfarna:

Mixtur:

15till < 30 kg, 380/50 mg x 2
30 till < 40 kg, 460/60 mg x 2
>40kg, 600/100 mgx 2

Tablett/mixtur:

>20 till <30 kg, 375/50 mg x 2
230 till <40 kg, 450/60 mg x 2
240 kg, 600/100 mg x 2

> 18 ar, behandlingserfaren
600/100 mg x 2

Samtidigt med Maraviroc:
600/100 mgx 2 + 150 mg
MVCx 2

Mixtur ska tas med
mat. Tabletter kan tas
oberoende av mat.

Vid anvandning
under ett irs alder
bor serumkoncent-
rationsbestimning
utforas.

Anvands endastsom
boostrare av andra
proteashdmmare.
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Preparat

Beredning

Integrashimmare (INSTI)

Biktegravir

Dolutegravir
(DLG)

Tivicay

Raltegravir
(RAL)
Isentress

Boostrare

Cobisistat
(COBI)

Tybost

Endasti

kombinationsprep
aratet Bictarvy (se

ovan under

kombinationsprep

arat)

Dispergerbar
tablett 5 mg.

Filmdragerad
tablett 50 mg

Tablett 400 mg

Tuggtablett 25
mg och 100 mg
(med skara)

Granulattill oral
suspension 100
mg

Filmdragerad
tablett 150 mg

Neonatal/
spadbarn

> 4 veckor Dispergerbar

tablett:
3-5kg, 5mgx 1
6-9kg, 15mgx 1

10-13 kg, 20 mgx 1

Godkind frin
4 veckors dlder.

Pediatrisk/adolescent

14-19kg, 25mg x 1
>20kg, 30mgx 1

Filmdragerad
tablett:
>20kg, 50mgx 1

Oral suspension 10 mg/ml
Fodsel till en veckas élder:
2kgtill<3 kg, 04mlx1
3kgtill<4kg 0,5mlx1
4kgtill<5kg 0,7mlx1

1-4 veckors dlder:

2 kgtill<3kg, 0,8 mlx 2
3kgtill<4kg 1 mlx2
4kgtill<5kg, 1,5 mLx2

> 4 veckor alder:
3kgtill<4kg, 2,5mlx2
4 kgtill<6kg, 3mlx2
6 kg till < 8 kg, 4 mlx 2
8kgtill<11 kg 6 mlx2

Tuggtablett:
11 kgtill< 14 kg, 75 mgx 2

14 kg till <20 kg, 100 mg x 2
20 kg till < 28 kg, 150 mg x 2
28 kg till <40 kg, 200 mg x 2

>40 kg, 300 mg x 2
Tablett 400 mg

400 mg x 2 kan ges till
barn som vager > 25 kg

Inga data <18 ar

Ovrigt

Kan tas
oberoende av
mat.

Anvands som
boostrare i
kombinationspr
eparat till barn <
18 ar.
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Preparat Beredning Neonatal/

spadbarn

Preparat for injektionsbehandling

Rilpivirin Injektionsvétska,
depotsuspension
Rekambys 900 mg (RIL)
Kabotegravir  Injektions-vatska,
Vocabria depot-suspension

600 mg (CAB)

Pediatrisk/adolescent

>12 areller > 35 kg
Inledande injektion (900 mg
motsvarande 3 ml)

Pa den sista dagen med den
aktuella antiretrovirala
behandlingen eller den inledande
orala behandlingen ar den
rekommenderade inledande
injektionsdosen en intramuskular
injektion med 900 mg rilpivirin.

Fortsatt injektion (600 mg
motsvarande 2 ml) en gang i
manaden.

Patienter kan ges injektioner upp

till 7 dagar fore eller efter datumet i

det manatliga injektionschemat.

>12 ar eller> 35 kg
Inledande injektion (600 mg
motsvarande 3 ml)

Pa den sista dagen for den aktuella
antiretrovirala behandlingen eller
den inledande orala behandlingen
ar rekommenderad initial dos av
Vocabria for injektion en
intramuskuldr injektion a 600 mg.
Vocabria- och
rilpivirininjektionerna ska
administreras pa separata gluteala

injektionsstéllen vid samma besok.

Efter den initiala injektionen ar
dosen for fortsatt behandling med
Vocabria en intramuskular
injektion 400 mg per manad.
Vocabria- och
rilpivirininjektionerna ska
administreras pa separata gluteala

injektionsstdllen vid samma besdk.

Injektionerna kan ges upp till 7
dagar fore eller efter schemalagt
datum fér de manadsvisa
injektionerna.

Ovrigt

Ges i kombination med i
med

kabotegravirinjektion,
indicerat for behandling av
infektion med hiv-1 hos
ungdomar. Varje injektion
ska administreras av hélso-
och sjukvardspersonal.
Eventuellt inledande po
behandling.
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