
H
IV-infektion och aids är ett av
de snabbast växande hälso-
problemen idag. Enligt global
statistik bär över 60 miljoner

människor, ungefär 1 procent, på HIV-
viruset; 5 procent av dessa är barn un-

der 15 år. Trots sto-
ra satsningar på
forskningen kring
HIV och aids finns
det ännu inget fun-
gerande vaccin mot
HIV tillgängligt på
marknaden. De pa-
tienter som smittas
av viruset behand-
las idag med anti-
retrovirala terapi-
metoder, vilka
hämmar virus repli-
kering och bromsar
sjukdomsförloppet.
De mediciner som
används ger ofta

biverkningar, och många virusstammar
har utvecklat resistens, vilket förhind-
rar långtidsbehandling av många pati-
enter. 

I en artikel i Nature Medicine föreslås
en alternativ metod för behandling av
HIV-infektion, en metod som bygger
på ett dendritcellsbaserat vaccin [1].
Författarna lät i studien injicera SIV-
infekterade (»simian immunodeficien-
cy virus«, en nära släkting till HIV)
makaker med en kombination av po-
tenta antigenpresenterande dendritcel-
ler och en på kemisk väg inaktiverad
form av SIV. Man visar att det med
hjälp av denna terapeutiska immunise-
ring är möjligt att kontrollera virus re-
plikering, då behandlingen ledde till
såväl en dramatisk reduktion av halter-
na av virus i blodet som en ökning av
antalet CD4+-celler.

Dendritceller finns normalt i en
omogen form i olika typer av vävnad,
t ex mukosavävnad, där de vid infek-
tion med t ex HIV eller SIV fångar in
de patogena organismerna. Därefter
vandrar de virusfyllda dendritcellerna
till lymfnoderna och differentieras till
mogna dendritceller. I och med detta
börjar dendritcellerna aktivera T-cel-
ler, vilket leder till en aktivering av im-
munförsvaret. Tidigare studier där
djurmodeller använts har visat att

dendritceller som framställs ex vivo
och sedan administreras in vivo på ett
effektivt sätt kan framkalla en immun-
respons som svar på såväl olika pato-
gener som tumörtillväxt [2]. Det är
också bevisat att det är fullt möjligt att
isolera dendritceller från människor
och odla dem in vitro.

I den aktuella studien isolerade man
först dendritceller från apor som just in-
fekterats med SIV [1]. Efter inkubering
in vitro tillsammans med inaktiverat
SIV återinjicerades dendritcellerna i
djuren. Den kemiska inaktiveringen
gjordes med aldritiol-2 (AT-2), som
modifierar cysteinenheter i vissa tran-
skriptionsfaktorer hos viruset utan att
påverka virusets hölje och ytproteiner
[3]. På detta sätt kommer virus fortfa-
rande att kunna binda till sina målcel-
ler, men därefter avbryts dess livscykel
innan reversibel transkription hinner
ske.

Fem injektioner gavs till var och en
av aporna i studien, med två veckors
mellanrum. Tio dagar efter den första
injektionen kunde en signifikant minsk-
ning i blodnivåerna av cellulärt SIV-
DNA och plasma-RNA observeras. Ef-
ter den tredje injektionen hade virusan-
talet sjunkit från över 100 000 till
knappt 1 000 kopior per milliliter, sam-
tidigt som immunresponsen nådde en
topp som låg sex gånger över baslinjen.
Samtliga immuniserade djur hade ett
förhöjt CD4+-/T-cellsantal och utveck-
lade neutraliserande antikroppar. Olika
patologiska kännetecken som brukar
ses hos HIV-infekterade individer
uteblev också. Av de tio immuniserade
djuren i studien svarade sju positivt på
behandlingen.

Det finns växande bevis för att T-celler,
och CD8+ T-celler i synnerhet, är de
främsta förmedlarna av viral kontroll
vid infektion [4, 5]. Det är därför an-
märkningsvärt att man i den aktuella
studien med så pass stor framgång har
lyckats med sin immunisering, med
tanke på att försöken sker på apor som
inte samtidigt behandlas med antiretro-
virala mediciner och som borde lida av
en brist på fungerande CD8+ T-cellsre-
spons och potenta antigenpresenterande
celler. 

Andra studier på apor har visat att
kontrollen över virusinfektionen efter

ett tag riskerar att förloras och att detta
sannolikt beror på att T-cellsresponsen
avtar [6]. 

Det är alltså ännu för tidigt att säga om
behandling med dendritceller är hållbar
i längden. Studien visar dock på ett ele-
gant sätt att det är möjligt att kontrolle-
ra infektion med aidsvirus hos apor.
Skulle det visa sig att motsvarande är
möjligt också när det gäller HIV hos
människor öppnar det en möjlig väg för
nya behandlingsstrategier mot HIV/
aids.
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