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Welttuberkulosetag 2017: Gemeinsam gegen Tuberkulose

Am 24. Mirz ist Welttuberkulosetag. Vor 135 Jahren, am 24. Mirz 1882, gab Ro-
bert Koch in Berlin die Entdeckung des Erregers der Tuberkulose bekannt. Diese
Entdeckung offenbarte ,das eigentliche Wesen der Tuberkulose* ! und bereitete
den Weg fuir die Entwicklung spezifischer Diagnostika und gegen Tuberkulo-
se wirksamer Arzneimittel. Tuberkulose wurde damit zu einer Erkrankung, die
klar diagnostiziert, gut behandelt und in aller Regel geheilt werden kann. Auch
die gezielte Unterbrechung von Infektionsketten wurde moglich.

Nichtsdestotrotz ist die Verbreitung der Tuberkulose weltweit auch heute
noch immens: Im Jahr 2015 erkrankten gemifd Schitzungen der Weltgesund-
heitsorganisation (WHO) 10,4 Millionen Menschen an Tuberkulose, was einem
geringen Riickgang der Tuberkulose gegeniiber dem Vorjahr entspricht.2 Das
Vorkommen der Erkrankung ist weltweit duflerst ungleich verteilt: 2015 traten
60% der Fille in nur sechs Staaten auf: Indien, Indonesien, China, Nigeria,
Pakistan und Siidafrika. Geschitzt 480.000 Tuberkulosen waren multiresistent
(MDR-TB) und 100.000 Rifampicin-resistent. Nur ungefihr 20 % dieser Patien-
ten hatten jedoch Zugang zu einer adiquaten Behandlung. Etwa 1,4 Millionen
Menschen verstarben 2015 an Tuberkulose. Die Anzahl an Todesfillen hat sich
zwar seit dem Jahr 2000 um 22 % verringert, doch Tuberkulose bleibt die In-
fektionskrankheit, die gemifl WHO weltweit am meisten Todesfille verursacht
und zu den zehn hiufigsten Todesursachen zihlt.?

Die aktuellen Fallzahlen-Schitzungen der WHO liegen hoher als in frithe-
ren WHO-Berichten. Hintergrund ist eine bessere Datenlage im bevolkerungs-
reichen Staat Indien, die in neuen Schitzungen Beriicksichtigung fand. Neben
der Bewiltigung der Tuberkulose ist also bereits allein die genaue Beschreibung
ihres Ausmafles eine grofe Herausforderung.

In Deutschland erkrankten 2016, gemif an das Robert Koch-Institut (RKI) iiber-
mittelter Meldedaten, 5.915 Menschen an Tuberkulose. Die Fallzahl ist nahezu
identisch mit jener von 2015 (5.852 Fille), allerdings deutlich héher als die Fall-
zahlen in den Jahren zuvor (2014: 4.526 Fille, 2013: 4.340 Fille, 2012: 4.212 Fille
[Datenstand 1. Mirz 2017]). Der iiber lange Jahre riickliufige Tuberkulosetrend
hat sich umgekehrt. Detaillierte Analysen der Meldedaten zeigen einen Zusam-
menhang mit aktuellen Migrationsbewegungen und Anstrengungen in der Fall-
findung: Anzahl und Anteil der Tuberkulosen, die anlisslich einer Untersuchung
bei Aufnahme in eine Gemeinschaftsunterkunft fiir Asylsuchende (gemif § 36
Abs. 4 Infektionsschutzgesetz [IfSG]) diagnostiziert wurden, stiegen seit 2014
deutlich an.3* Screening entlang geltender Empfehlungen und Stellungnah-
men? ist eine wirksame Methode, Tuberkulose zu erkennen, jedoch nicht die
einzige Sdule der Fallfindung. Bei Personen aus Tuberkulose-Hochinzidenzlin-
dern tritt eine aktive Tuberkulose — unabhingig von einem kurz nach der Einrei-
se erfolgtem Screening — hiufig auch Monate oder Jahre spiter in Erscheinung.®
Wie in allen Bevolkerungsgruppen sind daher die Instrumente Umgebungsun-
tersuchung und sogenannte , passive“ Fallfindung (d. h. differentialdiagnostische
Beriicksichtigung der Tuberkulose durch Arztinnen und Arzte, die von Personen
mit entsprechenden Symptomen, Expositions- oder Erkrankungsrisiken aufge-
sucht werden) weitere wichtige Sdulen der Tuberkulosekontrolle.
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Im Berichtsjahr 2015 (s.S. 101 ff — Eckdaten) zeigte sich da-
ritber hinaus eine betrichtliche Anzahl von 125 multiresis-
tenten, und damit schwerer und deutlich linger zu therapie-
render Tuberkulosen. Insgesamt 105 Patienten verstarben
krankheitsbedingt, darunter ein Kleinkind. Das Ergebnis
der Behandlung der im Jahr 2014 gemeldeten Tuberkulo-
sen wurde nur fiir 84,5% der Fille iibermittelt. Bei gut drei
Viertel (76,7 %) dieser Fille war die Behandlung erfolgreich,
bei 14,2 % der Fille nicht erfolgreich, bei 6,2 % noch nicht
abgeschlossen und bei 2,9 % nicht ermittelbar aufgrund ei-
nes Fortzugs der Patienten an einen unbekannten Ort. Eine
abgeschlossene Behandlung ist entscheidend fiir die Gene-
sung der Patienten, fiir eine Vermeidung von sekundir re-
sistenter Tuberkulose sowie fiir den Infektionsschutz. Alle
Anstrengungen sind daher vonnéten, das Behandlungser-
gebnis zu verbessern und die Daten zu vervollstindigen.

Deutschland ist in der gliicklichen Lage, iiber ein gutes
Gesundheitssystem und modernste diagnostische und the-
rapeutische Methoden zu verfligen. Diese Moglichkeiten
gilt es zu kennen und auszuschépfen. In dieser Ausgabe
des Epidemiologischen Bulletins berichtet das Nationale Re-
ferenzzentrum fiir Mykobakterien am Forschungszentrum
Borstel (s.S. 102 ff) tiber Aktuelles zur Diagnostik der Er-
reger und ihren Resistenzen gegeniiber Antituberkulotika
und insbesondere dariiber, wie molekulare Methoden dazu
beitragen konnen, die Zeit bis zu einer resistenzgerechten
Therapie zu verkiirzen.

Das Deutsche Zentralkomitee zur Bekimpfung der Tu-
berkulose (DZK) weist in seinem Beitrag (s.S. 104) auf die
neuen, gemeinsam mit einer Vielzahl von medizinischen
Fachgesellschaften erarbeiteten AWMF-Leitlinien ,Tuber-
kulose im Erwachsenenalter zur Diagnostik, Therapie,
Chemoprivention und Chemoprophylaxe der Tuberkulose
hin. Erstmals werden auch eigene AWMF-Leitlinien zu ,Tu-
berkulose im Kindes- und Jugendalter” in Kiirze verfiigbar.
Diese Leitlinien vermitteln einerseits Grundlagen fiir brei-
te Nutzerkreise, machen zugleich jedoch auch deutlich, wo
es individueller Beratung und Begleitung durch Experten
mit entsprechender Erfahrung bedarf.

In der Behandlung der Tuberkulose stellen sich neben di-
agnostischen und therapeutischen auch zahlreiche prak-
tische Fragen. Der Arbeitskreis Tuberkulose im Fachaus-
schuss Infektionsschutz des BVOGD hat eine Arbeitshilfe
mit besonderem Schwerpunkt auf dem Management von
MDR-TB und komplexer Fille fiir den o6ffentlichen Ge-
sundheitsdienst erarbeitet und stellt diese (s. S. 105 ff) vor.

Das Klinische Tuberkulosezentrum (ClinTB) des Deutschen
Zentrums fiir Infektionsforschung (DZIF) am Forschungs-
zentrum Borstel stellt in einem weiteren Beitrag (s.S. 107)
seinen telefonischen Informationsdienst TBinfo vor, sowie
ein eingerichtetes M/XDR-TB-Online-Consilium.

Auch die Surveillance der Tuberkulose ist kein Selbstliufer:
Reprisentative Schitzungen der WHO bediirfen solider

Zahlen der Mitgliedsstaaten weltweit, Lagebeurteilungen
fir Deutschland erfordern vollstindige, valide Melde-
daten. In Zeiten einer Trendumkehr richten sich besondere
Erwartungen darauf, die Ursachen einer solchen Entwick-
lung zu verstehen, z. B. in welchem Mafle Tuberkulose ak-
tuell in Deutschland iibertragen wird und wie Transmissi-
onen erfolgreich unterbrochen werden kénnen. Antworten
wiirden hier systematische, in die Surveillance integrierte
molekulare Typisierungsergebnisse geben. Das RKI be-
richtet in dieser Ausgabe (s.S. 108 ff) iiber einen internen
Workshop, der Anforderung und Perspektiven einer Integ-
ration von Genomsequenzdaten der Erreger in die Tuber-
kulosetiberwachung erérterte.

Alle Moglichkeiten auszuschopfen — das gelingt durch Wis-
sen, Austausch und Zusammenarbeit aller Akteure sowie
eine breite Aufmerksambkeit fiir Tuberkulose, ein Think TB.
Oder in den Worten Robert Kochs: , Fine weitere Magfre-
gel, deren Wirksamkeit man bereits allseitig erkannt hat, ist die
Belehrung der breiten Bevolkerungsschichten tiber die Anste-
ckungsgefahr seitens der Tuberkulose und die beste Art, dersel-
ben vorzubeugen [...]. Wenn schon allein die bessere Erkenntnis
vom Wesen der Tuberkulose gentigt hat, um eine grofie Zahl von
Ansteckungen zu verhiiten, so muss dies fiir uns ein bedeutsa-
mer Hinweis sein, von dieser MafSregel einen moglichst ausgie-
bigen Gebrauch zu machen*.

Zum Austausch neuen Wissens und bewihrter Losungen
kommen am kommenden Montag 400 Teilnehmende aus al-
len Bereichen der Tuberkulosekontrolle zur nunmehr vierten
gemeinsamen, mit freundlicher Unterstiitzung des Bundes-
ministeriums fiir Gesundheit von FZB, DZK und RKI ausge-
richteten Tuberkulosetagung in Berlin zusammen.

Alle, die zu dieser Ausgabe des Epidemiologischen Bulletins
beigetragen haben, sei herzlich gedankt. Allen Leserinnen
und Lesern wiinschen wir eine spannende Lektiire und
neue Anregungen fiir ihre Arbeit!
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Eckdaten zur Tuberkulose in Deutschland fiir das Jahr 2015

Anzahl
Anzahl der Tuberkulose-Erkrankungen im Jahr 2015 5.865
darunter Todesfille 105
» Demografische Verteilung nach Geschlecht (n=5.857)
— mannlich 4.107
— weiblich 1.750
» Demografische Verteilung nach Alter (n=5.865)
— Erwachsene 5.669
— Kinder <15 Jahre 196
» Todesfille nach Geschlecht (n=105)
— mannlich 69
— weiblich 36
» Todesfille nach Alter (n=105)
— Erwachsene 104
— Kinder <15 Jahre 1
» Staatsangehérigkeit (n=5.357)
— deutsche Staatsangehérige 1.828
— ausldndische Staatsangehérige 3.529
» Geburtsland (n=5.502)
— in Deutschland geboren 1.533
— im Ausland geboren 3.969
» Betroffene Organsysteme (n=5.840)
— pulmonale Tuberkulose 4.515
— extrapulmonale Tuberkulose 1.325
» Pulmonale Tuberkulose (n=4.515)
— offene Form 3.429
darunter mikroskopisch positiv 1.850
— geschlossene Form 1.086
» Vorgeschichte/Vorerkrankung (n=4.284)
— mit Vorerkrankung 540
— ohne Vorerkrankung (Ersterkrankung) 3.744
» Vorerkrankte (n=402)
— mit Vorbehandlung 358
— ohne Vorbehandlung 44
» Ergebnis der Vorberhandlung (n=237)
— komplette Vorbehandlung 160
— inkomplette Vorbehandlung (Versagen oder Abbruch) 77
» Labordiagnostik
— Nachweis gem. Falldefinition 4.176
— Kultureller Nachweis 4.049
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» Erregerdifferenzierung (n=4.176)
— M. tuberculosis
— M. bovis
— M. canetti
— M. microti

— M. africanum
TB-Komplex (nicht weiter differenziert)

» Resistenzlage (n=3.792)
— jegliche Resistenz (INH, EMB, RMP, PZA, SM)
— Multiresistenz (MDR-TB)
darunter extensive Resistenz (XDR-TB)

» Behandlungsergebnis im Jahr 2014 (n=3.694)
— erfolgreiche Behandlung
— keine erfolgreiche Behandlung
— Behandlung noch nicht abgeschlossen

— Behandlungsergebnis nicht ermittelbar
(Patient unbekannt verzogen)

Hinweise

Anzahl %-Anteil Inzidenz
3.556 85,2% 4,4
62 1,5% 0,1
0 0,0% 0,0
0,0% 0,0
54 1,3% 0,1
671 16,1% 0,8
502 13,2% 0,6
125 3,3% 0,2
13 0,3% 0,0
2.833 76,7% 3,51
526 14,2 % 0,65
228 6,2% 0,28
107 29% 0,13

Die Eckdaten basieren auf den Angaben, die im Rahmen der allgemeinen Meldepflicht von den Gesundheitsamtern fiir das Jahr 2015

bis zum Stichtag am 1. Marz 2016 an das RKI tibermittelt wurden.

Die Daten zum Behandlungsergebnis beziehen sich auf die im Jahr 2014 erfassten Fille (Stichtag 1. Mérz 2016).

Die angegebene Inzidenz basiert auf der Zahl der Erkrankten pro 100.000 Einwohner in der jeweiligen Gruppe. Der Inzidenz zugrundegelegt
wurden die Bevolkerungszahlen 2013 (aktuellere Bevélkerungszahlen waren zum Zeitpunkt der Berichterstellung nicht verfiigbar).

Der dargestellte Prozentanteil bezieht sich auf die Anzahl der Erkrankungsfille (n = in Klammern), zu denen in Bezug auf die

jeweilige Fragestellung entsprechende Informationen vorlagen.

Quelle: Bericht zur Epidemiologie der Tuberkulose in Deutschland fiir 2015. RKI; verfiigbar unter: www.rki.de/tuberkulose

Resistente Tuberkulose — Aktuelles zur Empfindlichkeitstestung

In Deutschland steigen die Tuberkulose(TB)-Fallzahlen seit
2013 wieder an. Gleichzeitig steigt damit bei etwa gleich-
bleibendem Anteil an (multi-)resistenten Stimmen die An-
zahl an Patienten mit einer resistenten TB. So wurden 2015
bundesweit insgesamt 125 Fille multiresistenter TB (MDR-
TB) verzeichnet.! Fiir den Behandlungserfolg dieser Pati-
enten und fur eine effektive TB-Kontrolle ist eine schnelle
und zuverlidssige Diagnostik incl. Empfindlichkeitstestung
von grofler Bedeutung. Die Empfindlichkeitstestung soll-
te wie nachfolgend beschrieben unter Einsatz molekularer
und phinotypischer Verfahren durchgefiihrt werden.

Die am hiufigsten angewandte Methode zur Resistenz-
bestimmunyg ist die Testung in Fliissigkulturverfahren. Die
Kultivierung der Bakterien (2—4 Wochen) mit anschlieflen-
der phinotypischer Resistenzbestimmung (1—2 Wochen)
ist zeitaufwendig. Im Gegensatz zu Empfindlichkeitstes-
tungen bei anderen Bakterien wird in der Regel nicht die
minimale Hemmkonzentration (MHK) bestimmt, sondern
anhand einer fiir das jeweilige Antibiotikum festgelegten
Lkritischen“ Konzentration ermittelt, ob eine Resistenz vor-
liegt oder nicht. Angaben tiber das Resistenzniveau kénnen
bei solch einer Testung daher nicht gemacht werden. Die

phinotypische Resistenztestung ist nach wie vor die Stan-
dardmethode zur Uberpriifung der Antibiotika-Empfind-
lichkeit der TB-Erreger.

Die Durchfithrung molekularer Verfahren fir die Isoni-
azid- und Rifampicin-Testung aus der positiven Kultur
ist mit einer hohen Sensitivitit und Spezifitit verbunden
und verkiirzt die Zeit bis zum Vorliegen des Ergebnisses
im Vergleich zur phinotypischen Testung um mindestens
sieben Tage. Daher kann der Einsatz bei Vorliegen des ers-
ten kulturellen Isolates parallel zur phinotypischen Tes-
tung, ganz besonders bei Verdacht auf einen resistenten
Stamm (z. B. bei Patienten aus Regionen mit hohem Anteil
resistenter TB, mit Kontakt zu MDR-Patienten oder mit ei-
ner Vorbehandlung), empfohlen werden. Dasselbe gilt fur
den Einsatz molekularer Methoden bei der Testung von
Zweitrangmedikamenten, wobei hier Sensitivitit und Spe-
zifitit leicht eingeschrankt sind.?3 Der Einsatz molekularer
Methoden ist bei positiver Mikroskopie auch am Direktma-
terial moglich. Schnelle Informationen iiber Resistenzen
gegeniiber Fluorchinolonen und injizierbaren Antibiotika
vor Abschluss der phinotypischen Resistenzbestimmung
sind bei Vorliegen einer MDR-TB sinnvoll, also bei einer
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Erkrankung mit Stimmen, die eine Resistenz gegeniiber
mindestens Isoniazid und Rifampicin aufweisen. Aus die-
sem Grund empfiehlt die Weltgesundheitsorganisation
(WHO) bei einer nachgewiesenen Rifampicin-Resistenz
oder MDR-Tuberkulose seit 2016 den Finsatz des Streifen-
hybridisierungstests am Sputum.*

Molekulare Tests konnen die phinotypische Testung zur
Absicherung grenzwertiger und zweifelhafter Ergebnis-
se erginzen und bei verunreinigten Kulturen oder auch
Mischkulturen von TB-Bakterien und anderen Mykobakte-
rien eingesetzt werden. Bestehen Zweifel am Ergebnis der
phinotypischen Testung der Antibiotika Ethambutol und
Pyrazinamid, sollte erginzend eine molekularbiologische
Uberpriifung durch die Sequenzierung der Resistenzgene
embB bzw. pncA erfolgen. Im Falle einer Isoniazid-Resis-
tenz kann zudem das Resistenzniveau eingeschitzt wer-
den, da die Mutation S315T im katG-Gen zu einer Hoch-
resistenz und eine Mutation in der inhA-Promotor-Region
in der Regel zu einer Niedrigresistenz fiithrt, was fiir die
Gestaltung der Therapie bedeutsam sein kann.

Die Gesamtgenomsequenzierung ermoglicht im Vergleich
zu Streifenhybridisierungstests und Einzelgensequenzie-
rungen ein umfassendes Bild tiber alle bekannten Mutatio-
nen und Gene, die mit Resistenzen korreliert sind, und lie-
fert damit zusitzliche Informationen zu eventuell weiteren
Antibiotikaresistenzen. Die zuverlissige Durchfithrung der
Gesamtgenomsequenzierung ist derzeit allerdings nur aus
dem DNA-Isolat der positiven Kultur moglich. Noch sind
die Kosten hoch und die Infrastrukturen fiir einen univer-
sellen Einsatz nicht ausreichend.

In seltenen Fillen sind Mutationen beschrieben, die mit
einer Erhchung des MHK-Wertes einhergehen, aber ein
falsch-sensibles Resistenzergebnis in der konventionellen
Testung im Fliissigmedium aufweisen.’ In diesen Fillen
sollte zusidtzlich der MHK-Wert bestimmt werden. Eine
solche Bestimmung, die Gesamtgenomsequenzierung so-
wie die Interpretation der Ergebnisse sollten ausschliellich
in Speziallaboren durchgefiihrt werden.

Hinweis des NRZ in eigener Sache

Um einen Uberblick iiber das bestehende diagnostische Netzwerk fiir
Erreger des Mycobacterium-tuberculosis-Komplexes und nichttuberku-
I6se Mykobakterien zu bekommen und dieses effizienter nutzen zu
kénnen, hat das NRZ einen Fragebogen entwickelt. Die Befragung soll
in einem ersten Schritt dazu dienen, das diagnostische Spektrum in
Deutschland und die diagnostische Versorgungsstruktur fiir TB und
nichttuberkulése Mykobakteriosen zu spezifizieren. Die Daten sollen
langfristig genutzt werden, um Synergien zu nutzen, Dateniibermitt-
lungen effizienter zu gestalten und damit Manahmen zur Vermei-
dung von Ubertragung der Tuberkulose zu optimieren.

Der Fragebogen wird in Kiirze an Labore versandt und zudem tber die
Homepage des NRZ (www.fz-borstel.de/cms/forschungszentrum/
nationales-referenzzentrum-fuer-mykobakterien.html) zur Verfiigung
gestellt. Das NRZ bedankt sich im Vorhinein bei allen Teilnehmern,
wohlwissend dass das Ausfiillen eines Fragebogens wertvolle Zeit in
Anspruch nimmt.

Aufgrund der klinischen und praktischen Bedeutung der
Kenntnis des Resistenzprofils fiir die Versorgung von TB-
Patienten ist bei Tuberkulose neben dem direkten Erreger-
nachweis nachfolgend auch das Ergebnis der Resistenzbe-
stimmung gemif Infektionsschutzgesetz § 7 Abs. 1 N1. 34
meldepflichtig.

Am Nationalen Referenzzentrum (NRZ) fiir Mykobakte-
rien am Forschungszentrum Borstel werden die beschrie-
benen Verfahren eingesetzt und ein Beratungsservice fiir
Diagnostik-Laboratorien und Arzte angeboten. Die Bera-
tung umfasst die Beantwortung von Fragen zur Epidemio-
logie, Diagnostik und Therapie von TB. Sie ist erreichbar
unter der Telefonnummer: +49 (0)4537 188 —2110.
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Neue S2k-Leitlinie zur Tuberkulose im Erwachsenenalter

Derzeit befindet sich die Szk-Leitlinie (S2k — Konsens-ba-
siert) ,Tuberkulose im Erwachsenenalter — Leitlinie zur Dia-
gnostik und Therapie einschlieflich Chemoprivention
und -prophylaxe“ im Druck. Die Leitlinie wurde durch das
Deutsche Zentralkomitee zur Bekimpfung der Tuberkulo-
se e.V. (DZK) im Auftrag der Deutschen Gesellschaft fiir
Pneumologie und Beatmungsmedizin e.V. (DGP) erstellt.
Unter Mitwirkung zahlreicher weiterer Fachgesellschaf-
ten wurde die im November 2014 angemeldete Leitlinie
nach funf Sitzungen zur Konsensfindung abgeschlossen
(Details s. www.awmf.org/leitlinien/detail/anmeldung/1/
11/048-016.html). Die Therapieempfehlungen des DZK von
2012 wurden durch diesen Prozess aktualisiert und auf
ein AWMF-konformes Leitlinienniveau gebracht (AWMF
— Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizini-
schen Fachgesellschaften).

Im Vergleich zu den Empfehlungen aus dem Jahr 2012
werden einige Empfehlungen zur Tuberkulosetherapie
nun durch eigenstindige Kapitel ausfiihrlicher darge-
stellt. Hierzu gehoren Patienten-Versorgungsaspekte, die
Labordiagnostik und das therapeutische Medikamenten-
Management. Die Kapitel zu Mehrfachresistenzen, HIV-
Koinfektionen und zu Arzneimitteln fiir die Tuberkulose-
therapie wurden aufgrund ihrer zunehmenden Bedeutung
und Komplexitit detaillierter gefasst.

Die Grundprinzipien der Standardtherapie der unkompli-
zierten Tuberkulose haben sich im Wesentlichen nicht ge-
andert. Die mikrobiologische und radiologische Verlaufs-
diagnostik wihrend der Therapie wurde vor allem fiir die
spite Kontinuititsphase und fiir die Nachbeobachtung ver-
einfacht und wird grafisch dargestellt.

Im Kapitel Versorgungsaspekte der Tuberkulose werden
die rechtlichen und organisatorischen Aspekte der Tuber-
kulosebehandlung thematisiert. Praktische Hinweise auch
zu 6konomischen Gesichtspunkten sollen die Behandler in
Deutschland bei wichtigen Entscheidungen in der Therapie-
fithrung unterstiitzen.

Im Kapitel Labordiagnostik wird auf Aspekte der Praanaly-
tik eingegangen, die fiir die notwendige Quantitit und fiir
die Qualitit der Untersuchungsmaterialien entscheidend
sind. In den letzten Jahren wurden die molekularbiologi-
sche Erregerdiagnostik und Empfindlichkeitspriifung in
Studien validiert und haben dadurch einen héheren Stel-
lenwert erlangt. Die zeitnahe Bestimmung von Resisten-
zen gegen die Medikamente der Standard- und der Nicht-
Standardtherapie ist eine wichtige Voraussetzung fiir eine
effiziente Behandlung.

Die Risiken, die bei einer latenten tuberkulésen Infek-
tion (LTBI) in Niedrigprivalenzlindern die Progression zur
Tuberkulose begiinstigen, werden auf Grundlage aktueller
Studien bewertet. Fiir Deutschland werden Konsensemp-

fehlungen gegeben, welche Personengruppen bei positi-
vem Testergebnis einer priventiven Therapie zugefithrt
werden sollten.

Resistenzen gegen Tuberkulosemedikamente werden zu-
nehmend zu einem globalen Problem.? In Deutschland ist
der Anteil der MDR-Tuberkulosen auf niedrigem Niveau
(bei jedoch relevanten Fallzahlen) stabil, die Behandlungs-
erfolge liegen auch in Deutschland weit unter dem von der
Weltgesundheitsorganisation (WHO) angestrebten Ziel
von 70 %.3 Daher widmet die aktuelle Leitlinie dem Thema
Mehrfachresistenzen und UAW ein eigenes Kapitel.

Die Behandlung von Tuberkulosepatienten mit HIV-Ko-
infektion ist aufgrund hiufiger Interaktionen der Tuberku-
losemedikamente — insbesondere der Rifamycine — mit der
antiretroviralen Therapie (ART) oft mit Schwierigkeiten
verbunden. Daher wird in der Leitlinie detailliert in einem
eigenen Kapitel auf die Kombinationsmdglichkeiten und
die pharmakologischen Besonderheiten bei gleichzeitiger
Therapie von Tuberkulose und HIV-Infektion eingegan-
gen. Die Datenlage zur Bedeutung einer Uberwachung der
therapeutischen Medikamentenspiegel (engl. TDM - thera-
peutic drug monitoring) ist derzeit fiir eine starke Empfeh-
lung noch nicht ausreichend. Wegen ihres Potenzials zur
Verbesserung des Therapieerfolges und zur Vermeidung
von Medikamenten-Resistenzen wird die Anwendung von
TDM in bestimmten Situationen dennoch empfohlen. So
kann die Bestimmung der Serumspiegel insbesondere bei
HIV-TB-Koinfektion, aber auch in anderen Situationen wie
bei Therapieversagen nach zwei bis drei Monaten Behand-
lung oder bei der Behandlung einer MDR-Tuberkulose
helfen, Unter- und Uberdosierungen zu erkennen und die
Medikation entsprechend anzupassen.

Die Beschreibung der einzelnen Arzneimittel zur Tuber-
kulosetherapie mit ihren pharmakodynamischen und
pharmakokinetischen Besonderheiten wurde grundlegend
iiberarbeitet und erweitert. Die alphabetische Ubersicht
ermdglicht einen schnellen Uberblick auch zum Umgang
mit unerwiinschten Arzneimittelwirkungen.
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Stationédre Krankenhausbehandlung von Tuberkulosepatienten und Management der

MDR-TB: Eine Arbeitshilfe fiir den OGD

Der Arbeitskreis Tuberkulose des Fachausschusses Infekti-
onsschutz des Bundesverbandes der Arztinnen und Arzte
des Offentlichen Gesundheitsdienstes (BVOGD) ist ein in-
formelles Gremium von etwa 85 Arztinnen und Arzten, die
zumeist in Gesundheitsimtern im Bereich der Tuberkulo-
sefiirsorge arbeiten, aber auch in Kliniken und Landesge-
sundheitsimtern. Der Arbeitskreis hat eine praxisorientier-
te Arbeitshilfe zur stationiren Krankenhausbehandlung
von Tuberkulosepatienten und zum Management der multi-
resistenten Tuberkulose (MDR-TB) erarbeitet. Das Papier
wird in Kiirze erscheinen.

Dieser Beitrag soll einen kurzen Uberblick entlang hiufig
auftretender Fragen geben.

Stationidre Behandlung von Tuberkulosepatienten

Wie lange miissen Tuberkulosepatienten stationdr behan-
delt werden? Welche Kriterien kann es geben?

Fur primir ansteckende Patienten (mikroskopischer oder
nur kultureller Nachweis in respiratorischem Material) mit
voll sensiblen Stimmen bzw. ohne anamnestischen Hinweis
auf MDR-TB vor Vorliegen des Resistogramms sind folgende
Bedingungen vor Beendigung der Isolierung zu fordern:

» drei mikroskopisch negative Sputen und
» klinische und radiologische Besserung und
» Compliance des Patienten

Eine frithere Entlassung oder eine vollstindig ambulante
Behandlung ist bei Patienten ohne Risikofaktoren prinzipi-
ell méglich, wenn die psychosozialen und hiuslichen Rah-
menbedingungen dies zulassen.

Fiir MDR-Patienten halten es die Autoren (iiber die Anfor-
derungen gemifl DZK-Empfehlungen hinausgehend) fur
wichtig, vor Beendigung der Isolierung zusitzlich in der
Regel drei negative Kulturen zu verlangen.

Medizinische Griinde fiir stationire Krankenhausbehand-
lung im Sinne des § 39 SGB V, Abs. 1:

Allgemeine klinische Kriterien, die die Notwendigkeit ei-
ner initial stationiren Behandlung auch bei vollsensiblen
Tuberkulosen begriinden, sind nach Ansicht des Arbeits-
kreises Tuberkulose:

1. Schweregrad der Tuberkulose (Ausdehnung, Sympto-
me und Komplikationen)

2. Schwere Grund-/Begleitkrankheiten (z.B. auch be-
stimmte psychiatrische Erkrankungen wie Demenz
oder Psychosen)

3. Therapieprobleme (Verdacht auf Mehrfachresistenz
aufgrund von Vorbehandlung, Herkunftsland oder
entsprechender Ansteckungsquelle, schwerwiegende

unerwiinschte Arzneimittelwirkungen, intravenose
Behandlung)
4. Mangelnde Mitarbeit (Compliance; insbesondere
durch Alkoholkrankheit, schwierige psychosoziale
Verhiltnisse)
Ambulant nicht zu klirende Diagnose
6. Ungentigende Infrastruktur fiir eine ambulante
Behandlung (z. B. zu geringe Facharztdichte)

Al

Die Griinde sind durch die Klinik auch im Behandlungs-
verlauf sorgfiltig zu dokumentieren.

Griinde des Infektionsschutzes im Sinne des § 30 Abs. 1
Infektionsschutzgesetz (IfSG):

,Bei [...] Kranken sowie Krankheitsverddichtigen [...] kann ange-
ordnet werden, dass sie in einem geeigneten Krankenhaus oder
in sonst geeigneter Weise abgesondert werden.“

Solange eindeutige medizinische Griinde fiir eine Kranken-
hausbehandlung bestehen, ertibrigt sich in der Regel eine
entsprechende Anordnung durch die zustindige Behorde.
Ansteckungsfihigkeit allein ist nicht als medizinischer
Grund im Sinne des SGB V anzusehen. Hiufig geht sie je-
doch mit dem klinischen Zustand einher, d.h. mit der Bes-
serung des Zustandes geht meist auch die Ansteckungsfi-
higkeit zuriick. Sobald medizinische Griinde nicht mehr
vorliegen und eine Entlassung geplant ist, muss das Ge-
sundheitsamt informiert werden, das dann iiber die Not-
wendigkeit einer weiteren Isolierung zu entscheiden hat.

Eine Isolierung aus Griinden des Infektionsschutzes kann
im bereits behandelnden Krankenhaus erfolgen; es ist dann
ein Tagessatz zur Unterbringung zu verhandeln, der die
medizinischen Kosten nicht einschliefst und der von der zu-
stindigen Behorde zu tragen ist. Die medizinischen Kosten
miissen weiterhin vom Triger der Krankenversicherung
tubernommen werden. Prinzipiell kommen auch andere
Arten der Isolierung in Frage, typischerweise zu Hause,
sofern die hiuslichen und familidren Bedingungen dies
zulassen.

Management der multiresistenten Tuberkulose

Wie kann man eine ambulante Behandlung organisieren?

In der Regel ist als Grundvoraussetzung fiir die ambulante
Behandlung von Patienten mit MDR-TB oder anderen kom-
plexen, schwierig zu behandelnden Tuberkulosen zu for-
dern, dass keine Ansteckungsfihigkeit mehr besteht. Zwin-
gend notwendig ist eine Fallmanagerin/ein Fallmanager mit
medizinischer oder sozialmedizinischer Ausbildung, die
bzw. der die Behandlung koordiniert, engen Kontakt zum
Patienten und zu allen beteiligten Akteuren hilt und typi-
scherweise an das Gesundheitsamt angebunden ist. Die
Therapie einer MDR-TB gehért in die Hand erfahrener
Fachirzte. In der Regel sind dies entweder niedergelassene
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Pneumologen, Infektiologen oder Pidiater oder entsprechen-
de Fachirzte in Ambulanzen spezialisierter Fachkliniken.

Sicherstellung der Medikamentengabe

Prinzipiell wird in der Therapie der MDR-TB eine direkt
iiberwachte Medikamentengabe (directly observed therapy,
DOT) als Standard angesehen. Die iiberwachte Gabe oraler
Medikamente sollte unter Aufsicht von geschultem Fach-
personal erfolgen. Dies ist zu Hause unter Einbeziehung
ambulanter Pflegedienste mdglich, in stationiren Einrich-
tungen wie Pflegeheimen oder Obdachlosenheimen durch
Pflegepersonal oder Sozialarbeiter, in Einzelfillen in Arzt-
praxen oder im Gesundheitsamt. Eine Herausforderung
stellt die Organisation einer monatelangen, ambulanten
intravendsen oder intramuskuliren Therapie wihrend der
Kontinuititsphase dar.

Fazit

Die Arbeitshilfe ist ein Beispiel dafiir, wie der Arbeitskreis
als aktives Diskussionsforum Fragen aus dem Berufsalltag
aufgreift und Briicken zwischen Empfehlungen und ihrer
praktischen Umsetzung baut. Sie dient der engen Koopera-
tion zwischen Behandlern, Gesundheitsamt und anderen
Akteuren und einer erfolgreichen Behandlung der Patien-
ten auch in schwierigen Fillen.

Wo finde ich Beratung und Unterstiitzung?

» Fiir allgemeine, infektionsepidemiologische und das
Meldewesen betreffende Fachinformationen zur Tuberku-
lose beim Robert Koch-Institut: www.rki.de/tuberkulose

» Fiir Fragen des Fallmanagements, Umgebungsun-
tersuchungen etc. beim Arbeitskreis Tuberkulose im
Fachausschuss Infektionsschutz des BVOGD:
www.rki.de/epidbull > Ausgabe 11/2002

P Fiir Therapiefragen zur MDR-TB, zu Laborfragen und
zur Typisierung beim Forschungszentrum Borstel:
www.fz-borstel.de

P Fiir Therapiefragen beim DZK: www.dzk-tuberkulose.de

P Fiir Fragen zur Tuberkulose bei Kindern bei der Deut-
schen Gesellschaft fiir padiatrische Infektiologie (DGPI):
http://dgpi.de

» Die Empfehlungen sind verfiigbar unter:
www.dzk-tuberkulose.de/empfehlungen
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TBinfo: Telefonischer Informationsdienst

Wihrend die Tuberkulose noch vor 100 Jahren eine der
bedeutendsten Erkrankungen in Deutschland war, sind
weitreichende klinische Erfahrungen im Umgang mit die-
ser Erkrankung heute nicht mehr selbstverstindlich. Trotz
eines relativen Anstiegs der diagonstizierten Fille um bei-
nah 30 % zwischen den Jahren 2014 und 2015 im Zusam-
menhang mit groRen Migrationsbewegungen' bleibt die
Tuberkulose in Deutschland eine seltene Erkrankung. Der
Stellenwert immunologischer und molekularbiologischer
Diagnostiken, Therapien bei Antibiotikaresistenzen und
unerwiinschte Arzneimittelreaktionen stellen fiir viele 4rzt-
liche Kolleginnen und Kollegen eine besondere Herausfor-
derung dar. Der Bedarf fiir Beratungen fiir die wachsende
Zahl von Erkrankungen durch nicht-tuberkulése Mykobak-
terien (NTM) ist dieser Situation vergleichbar.

Fiir kompetenten und schnellen Rat zu Fragen zur Pri-
vention, Diagnostik und Therapie von mykobakteriellen
Erkrankungen bietet das Klinische Tuberkulosezentrum
(ClinTB) des Deutschen Zentrums fiir Infektionsforschung
(DZIF) am Forschungszentrum Borstel in Kooperation mit
dem Nationalen Referenzzentrum fiir Mykobakterien seit
2015 den telefonischen Informationsdienst TBinfo an (Tel.
+49 (0)4537188—2110; nach den reguliren Dienstzeiten,
an Wochenenden und Feiertagen +49 (0)4537 188-0).2
Etwa zwei Drittel der Anfragen werden direkt telefonisch
beantwortet. Bei komplexeren Sachlagen kénnen schrift-
lich Befunde und Bilddateien (z.B. CDs mit Computerto-
mografien) postalisch nach Borstel geschickt werden (s.
Korrespondenzadresse). Die Fille werden werktiglich von
Fachirzten bearbeitet und einmal pro Woche in einer Kon-
ferenz aus klinischen Infektiologen, Pneumologen und
Mikrobiologen diskutiert. Das Beratungsergebnis wird an-
schliefend den ratsuchenden Kolleginnen und Kollegen
telefonisch mitgeteilt. Zwischen Juni 2015 und Mai 2016
wurden insgesamt 952 telefonische Konsilanfragen beant-
wortet. Hierbei handelte es sich in 77 % der Fille um Fra-
gen, die sich auf die Tuberkulose bezogen, und in 23 % um
Anfragen zu nichttuberkulése Mykobakteriosen. Bei den
Tuberkulosefragen betrafen 20 % die Diagnostik der Tuber-
kulose, 50% die Behandlung, 14 % das Management von
Medikamenten-induzierten Nebenwirkungen und 16%
die Infektiositit und/oder Prophylaxe bzw. Privention. In
99 (10%) der Telefonate handelte es sich um Fragen zur
Medikamenten-resistenten Tuberkulose. Insgesamt lag in
54 % der Fille ein Migrationshintergrund der Patientinnen
und Patienten vor. Nur in 48 % der Fille bezogen sich die
Anfragen auf ausschliefllich pulmonale Manifestationen
der Tuberkulose, in 34% gab es Fragen zu einer extra-
pulmonalen Tuberkulose und in 18% lagen kombinierte
pulmonale und extrapulmonale Erkrankungen vor. Die
Mehrheit der NTM-Konsile bezogen sich auf Patientinnen
und Patienten die an einer Infektion mit Mycobacterium-
avium-intracellulare-Komplex (83 Fille), M. abscessus (24 Fil-
le) oder M. malmoense (12 Fille) erkrankt waren.

Zur Unterstiitzung von drztlichen Kolleginnen und Kolle-
gen, die mit der Behandlung von Patientinnen und Pati-
enten mit einer multiresistenten (MDR) oder extensiv-re-
sistenten (XDR) Tuberkulose konfrontiert werden, wurde
ein webbasiertes nationales M/XDR-TB-Online-Consilium
eingerichtet (http://dzif.fz-borstel.de; telefonischer Kon-
takt tiber TBinfo, s.u.). Das multidisziplinire M/XDR-TB-
Consilium Team umfasst neben Infektiologen und Pneu-
mologen auch Experten aus den Bereichen Mikrobiologie,
offentliches Gesundheitswesen, Pidiatrie und Thorax-
Chirurgie. Uber eine benutzerfreundliche, datenschutz-
gesicherte Eingabemaske konnen relevante anonymisierte
Informationen zu jedem Fall eingegeben werden. Digitali-
sierte Bilddateien (z.B. CT-Untersuchungen) werden pos-
talisch nach Borstel gesendet, dort anonymisiert und auf
den DZIF-Consilium-Server am Forschungszentrum Bors-
tel geladen. Die Fragestellungen und Befunde werden an-
schliefend im Expertenteam diskutiert und die Ergebnisse
den Fragestellern binnen weniger Tage {ibermittelt. Bislang
wurden im M/XDR-TB-Online-Consilium bereits 20 Pati-
entinnen und Patienten diskutiert und therapierelevante
Empfehlungen gegeben.

Telefonischer Informationsdienst — TBinfo

Tel. +49 (0)4537188—-2110
Tel. +49 (0)4537 188—0 (an Wochenenden und Feiertagen)
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Genomsequenzdaten von Tuberkulosebakterien fiir die Tuberkuloseiiberwachung —

Anforderungen und Perspektiven
Bericht ber einen Workshop am Robert Koch-Institut

Die Surveillance von Infektionskrankheiten ist ein wesent-
licher Aspekt des offentlichen Gesundheitsschutzes und
der Infektionsepidemiologie. Sie besteht aus der systemati-
schen Erfassung, Analyse und Bewertung von aktuellen In-
formationen zum Auftreten bestimmter Infektionskrank-
heiten, um Interventionen angemessen und zeitgerecht zu
ermoglichen oder MaRRnahmen zu bewerten.! Idealerwei-
se gibt eine Surveillance auch Auskunft iiber das Ausmaf3
fortbestehender Transmissionen und {iber den Erfolg von
Kontrollmafnahmen zu ihrer Unterbrechung.

Bei Tuberkulose (TB) werden klassischerweise Umge-
bungsuntersuchungen? zur Identifikation und Unterbre-
chung von Transmissionsketten durchgefiihrt. Epidemiolo-
gische Zusammenhinge zwischen TB-Patienten werden in
den Meldedaten mit erhoben.

Als weitere Methode zur Aufklirung von Transmissionsge-
schehen gewinnen molekulare Typisierungen des Erreger-
genoms an Bedeutung. Hier gibt der Verwandtschaftsgrad
der Erreger (gemessen an der Ahnlichkeit der Genome)
des Mycobacterium-tuberculosis-Komplexes, sofern Erreger-
material gewonnen werden kann, Hinweise auf aktuelle
Transmissionen, unabhingig von Auskiinften der Patien-
ten zu ihren sozialen Kontakten und Expositionen. Eine
solche ,molekulare Surveillance“ kann insbesondere fiir
die Aufklirung von iiberregionalen und internationalen
Geschehen bedeutsam sein, die allein mittels klassischer
epidemiologischer Methoden schwierig zu erkennen wi-
ren. Systematische molekulare Typisierungen erlauben es
auflerdem, Kreuzkontaminationen im Labor zu erkennen.

Die systematische Integration von molekularen Typisie-
rungsergebnissen in Meldedaten wird international bereits
in einigen Staaten, unter anderem in England,® durchge-
fithrt. In Deutschland wurde die rechtliche und technische
Machbarkeit einer sogenannten integrierten molekularen
Surveillance (IMS) der TB durch eine Pilotstudie in Baden-
Wiirttemberg belegt.

Unter den molekularen Typisierungsmethoden zeichnet
sich die Gesamtgenomsequenzierung (whole genome se-
quencing; WGS) als besonders hoch auflésende Methode
zur Identifizierung des Verwandtschaftsgrades der Erreger
aus.*® Zudem erlaubt WGS Riickschliisse auf das Resistenz-
profil gegeniiber Antituberkulotika.® Der Einsatz von WGS
an Isolaten mit speziellem Resistenzprofil fithrte z.B. am
Nationalen Referenzzentrum (NRZ) fiir Mykobakterien zur
Identifikation eines internationalen Clusters von multiresis-
tenten (MDR) TB-Fillen mit nahezu identischem Erreger-
genom, das derzeit untersucht wird.” Eine Genomsequen-
zierung wurde ebenfalls erfolgreich fiir die detaillierte Auf-
klirung eines MDR-TB-Clusters in Osterreich, Ruminien
und Deutschland eingesetzt. Dieses Cluster wurde mittels

weniger auflésender molekularer Methoden (Spoligo- und
MIRU-VNTR-Typisierungen der Erreger) erkannt und um-
fasste initial auch Fille, die sich mittels WGS als deutlich
genetisch unterschiedlich herausstellten.

Eine Integration von WGS-Ergebnissen in die TB-Surveil-
lance ist aus epidemiologischer Sicht sehr erstrebenswert,
die Nutzung der Methode bringt allerdings auch spezifi-
sche Herausforderungen mit sich.

Um wichtige Fragen zur zukiinftigen Nutzung, Aufberei-
tung, Speicherung und Zusammenfithrung der epidemio-
logischen Informationen und WGS-Daten zu identifizieren
und mogliche Losungswege zu skizzieren, veranstaltete
das RKI am 10. November 2016 einen internen Workshop.
Vertreten waren die Institutsleitung sowie Leiter/-innen
und Mitarbeiter/-innen der Abteilungen fiir Infektions-
krankheiten und fiir Infektionsepidemiologie, des Bereichs
Bioinformatik, der Bibliothek, des Rechtsreferats und des
Bereichs Datenschutz und Datensicherheit. Zu Gast wa-
ren zudem die Referent/-innen Dr. Maeve Lalor von Pu-
blic Health England, Dr. Katharina Kranzer und Prof. Dr.
Stefan Niemann aus dem NRZ fiir Mykobakterien am For-
schungszentrum Borstel sowie Dr. Stefan Winkler-Nees
von der Deutschen Forschungsgemeinschaft (DFG).

Auf dem Workshop hielten die Teilnehmenden folgende

Besonderheiten von WGS fest:

P WGS beriicksichtigt das Gesamtgenom einschlieflich
Mutationen und Gene, die mit Resistenzen korreliert sind.

» WGS unterscheidet sich von anderen Typisierungsme-
thoden durch den groflen Umfang an entstehenden
Rohdaten und einen grof3en bioinformatischen Analyse-
aufwand.

P Es gibt eine grofle Flexibilitit in der Analyse von WGS-
Daten; fiir die Interpretation und Vergleichbarkeit von
Ergebnissen sind Standardisierung in der Analyse, in
Datenformaten und in Clusterdefinitionen entscheidend.

Als Potenziale einer Integration von WGS-Daten in die

Surveillance wurden hervorgehoben:

P Eine systematische Aufnahme von WGS-Ergebnissen er-
moglicht zugleich eine ,Relationship“- und ,Resistom*-
Surveillance auf Grundlage der genauen Kenntnis der
Erregerverwandtschaft.

» Das epidemiologische Verstindnis von Transmission
wird vertieft, Erwartungswerte fiir Transmission in ver-
schiedenen Kontexten und Subpopulationen kénnen
definiert und auRergewohnliche Ereignisse schnell er-
kannt, bewertet und mit geeigneten Mafinahmen adres-
siert werden.

P Es wird global relevantes Wissen zur Ausbreitung von
TB generiert, z.B. ein Erkennen von Ausbruchsgesche-
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hen in Herkunftslindern von Patienten, in denen diag-
nostische Ressourcen limitiert sind.

» Eine prospektive Nutzung des Datensatzes fiir Public-
Health-relevante Forschung wird ermdoglicht.

Aus einer Integration von WGS-Ergebnissen in Meldedaten

ergeben sich spezifische Anforderungen:

» Bedarf an einer Definition und Etablierung von Stan-
dards fiir Analysen und Datenformate, u. a. Informations-
extraktion und -reduktion zur Verringerung des Daten-
umfangs im Vergleich zu Rohsequenzdaten

P Etablierung einer eindeutigen Verkniipfung von WGS-
Daten und bisherigen Meldedaten

P Definition von Datenfliissen und Kommunikations-
wegen zwischen verschiedenen Akteuren

» Nachhaltigkeit und Aktualisierbarkeit aller Informatio-
nen (z.B. Anpassung an neue Algorithmen und Stan-
dards in der WGS-Datenanalyse) im Licht neuer bzw. zu
erwartender technischer Entwicklungen

» Vorhaltung spezifischer Ressourcen fiir die Durchfiih-
rung von WGS fiir die Datenanalyse und -interpretation
zu Zwecken der TB-Kontrolle sowie ggf. fiir die Umset-
zung abgeleiteter Kontrollmafinahmen

» Gewihrleistung von Verfiigbarkeit und Langzeitarchi-
vierung von Rohsequenzdaten in geeigneten Reposito-
rien unter Berticksichtigung von Datenschutz und Da-
tensicherheit

In der Diskussion wurde klar, dass neben technischen An-
forderungen auch eine rechtliche Verankerung einer inte-
grierten molekularen Surveillance sowie Aspekte des Da-
tenschutzes, der Ethik, der Guten Wissenschaftlichen Pra-
xis und des Informationsmanagements von gréfiter Bedeu-
tung sind, um einen &6ffentlichen Nutzen zu gewihrleisten.

Das Herausarbeiten von Chancen und Herausforderungen
einer IMS erfolgte wihrend des Workshops am konkreten
Beispiel der TB-Uberwachung. Die Teilnehmenden stellten
vielfiltige Beziige zu anderen Infektionskrankheiten und
bestehenden Strukturen und Systemen her und unterstri-
chen das gegenseitige Transferpotenzial einer IMS-TB fur
andere meldepflichtige Krankheitserreger in Deutschland.

Die Ergebnisse des Workshops finden Eingang in die Pla-
nung und den Aufbau einer IMS-TB. Der begonnene Aus-
tausch wird in verschiedenen Formaten fortgefiihrt. Kon-
kret erhebt das RKI in Kiirze in einer Online-Befragung
unter TB-Ansprechpartner/-innen der Gesundheitsimter
den Stand des aktuellen Einsatzes von Typisierungsergeb-
nissen in der Kontrolle und Uberwachung von TB und er-
fragt Erfahrungen und Erwartungen innerhalb des OGDs.
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Aktuelle Statistik meldepflichtiger Infektionskrankheiten, Deutschland 8. Woche 2017 (Datenstand: 15. Mirz 2017)
Darmkrankheiten
Campylobacter- EHEC-Erkrankung .
Enteritis (auRer HUS) Salmonellose Shigellose

2017 2016 2017 2016 2017 2016 2017 2016

Land 8. 1.-8. 1.-8. 8. 1.-8. 1.-8. 8. 1.-8. 1.-8. 8. 1.-8. 1.-8.
Baden-Wiirttemberg 59 644 767 2 19 18 9 96 150 1 5 9
Bayern 83 865 1.025 4 31 20 20 167 181 2 6 9
Berlin 25 237 421 2 15 13 8 34 62 0 1 19
Brandenburg 13 161 224 0 7 8 5 32 52 0 0 0
Bremen 8 48 45 0 0 0 0 6 5 0 1 2
Hamburg 15 177 238 1 7 3 1 32 44 0 5 3
Hessen 44 418 626 0 6 7 6 56 103 0 5 11
Mecklenburg-Vorpommern 13 169 161 0 5 8 6 42 39 0 0 1
Niedersachsen 51 493 799 11 34 27 14 114 104 0 0 6
Nordrhein-Westfalen 224 2.309 2.909 7 45 38 23 235 342 2 7 8
Rheinland-Pfalz 28 215 476 1 12 20 11 43 117 0 2 8
Saarland 11 155 158 0 0 1 1 15 17 0 0 2
Sachsen 58 487 669 2 17 12 14 74 92 0 3 1
Sachsen-Anhalt 22 178 254 3 13 12 3 48 73 0 0 1
Schleswig-Holstein 27 233 286 0 1 6 4 42 36 0 0 0
Thiringen 29 240 286 3 9 2 1 62 56 0 0 0
Deutschland 713 7.063 9.344 36 231 195 126 1.099 1.473 5 36 80

Darmkrankheiten

Yersiniose E:‘::;:‘{(::s;'_,_ Rotavirus-Erkrankung Giardiasis Kryptosporidiose
2017 2016 2017 2016 2017 2016 2017 2016 2017 2016
Land 8. 1-8. | 1.-8. 8. 1.-8. 1.-8. 8. 1.-8. 1.-8. 8. 1-8. | 1.-8. 8. 1-8. | 1.-8.
Baden-Wirttemberg 2 17 17 222 2.681 855 78 369 179 7 56 52 0 4 7
Bayern 9 54 59 319 3.266 1.664 141 850 407 1 75 106 0 15 12
Berlin 3 12 19 113 984 700 55 185 275 5 36 60 0 15 11
Brandenburg 2 15 16 74 748 984 60 299 434 1 15 16 2 6 6
Bremen 1 4 2 6 68 70 7 30 24 0 5 8 0 0 0
Hamburg 1 5 7 31 411 352 33 188 168 4 20 21 1 7 9
Hessen 0 17 28 112 1.196 609 65 307 218 2 20 39 1 16 20
Mecklenburg-Vorpommern 1 9 9 122 950 672 28 126 409 0 12 16 0 12 19
Niedersachsen 4 30 45 136 1.622 1.188 66 359 250 2 23 19 1 9 18
Nordrhein-Westfalen 5 70 107 596 6.532 2371 120 688 583 9 68 92 3 17 31
Rheinland-Pfalz 1 7 39 164 1.248 702 15 95 134 1 8 15 1 3 5
Saarland 0 0 4 39 627 236 15 136 36 0 2 7 0 1 8
Sachsen 9 75 61 202 2.120 1.739 90 586 598 12 34 35 1 9 18
Sachsen-Anhalt 0 29 23 130 1.078 792 83 269 272 2 27 16 2 8 16
Schleswig-Holstein 0 5 10 57 658 338 43 146 112 0 5 7 0 2 10
Thiiringen 7 37 36 11 1.360 1.001 45 292 265 2 8 13 1 6 2
Deutschland 45 388 482 | 2.447 @ 25.629 | 14.274 947 4936 | 4.364 58 415 522 13 130 192

In der wochentlich veréffentlichten aktuellen Statistik wird auf der Basis des Infektionsschutzgesetzes (IfSG) aus dem RKI zeitnah zum Auf-
treten meldepflichtiger Infektionskrankheiten berichtet. Drei Spalten enthalten jeweils 1. Meldungen, die die Referenzdefinition erfiillen, in
der ausgewiesenen Meldewoche im Gesundheitsamt eingegangen und dem RKI bis zum angegebenen Datenstand ubermittelt wurden (s.
http://www.rki.de > Infektionsschutz > Infektionsschutzgesetz > Falldefinitionen sowie im Epidemiologischen Bulletin 6/2015), 2. Kumulativ-
werte im laufenden )ahr, 3. Kumulativwerte des entsprechenden Vorjahreszeitraumes. Die Kumulativwerte ergeben sich aus der Summe iiber-
mittelter Fille aus den ausgewiesenen Meldewochen, jedoch erginzt um nachtriglich erfolgte Ubermittlungen, Korrekturen und Léschungen.
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Aktuelle Statistik meldepflichtiger Infektionskrankheiten, Deutschland

Virushepatitis und weitere Krankheiten

8. Woche 2017 (Datenstand: 15. Mirz 2017)

Hepatitis A Hepatitis B+ + Hepatitis C++ E:\Ifg:ll:f:;?iknk::s-iv Tuberkulose
2017 2016 2017 2016 2017 2016 2017 2016 2017 2016

Land 8. 1.-8. | 1.-8. 8. 1-8. | 1.-8. 1.-8. 1.-8. 8.  1.-8.| 1.-8. 8. 1.-8. 1.-8.

Baden-Wiirttemberg 1 1 21 9 73 37 14 81 88 0 7 10 10 119 127
Bayern 0 16 29 15 151 157 13 136 147 1 10 1 22 125 188
Berlin 4 35 22 3 18 16 2 27 54 0 6 0 0 73
Brandenburg 0 2 6 2 13 3 0 3 8 1 2 3 0 15 37
Bremen 0 1 1 0 0 1 0 0 1 0 1 2 0 5 1
Hamburg 0 4 9 1 8 33 3 14 19 0 0 2 2 28 35
Hessen 5 23 14 10 55 62 10 55 61 0 6 6 6 72 95
Mecklenburg-Vorpommern 0 2 4 0 4 7 0 5 7 0 2 1 1 14 8
Niedersachsen 1 13 23 0 1 19 5 42 52 0 4 6 5 38 67
Nordrhein-Westfalen 3 44 35 3 44 55 14 130 110 1 7 11 16 153 200
Rheinland-Pfalz 1 6 8 6 15 2 11 44 1 4 8 17 31 62
Saarland 1 4 2 1 4 0 0 2 9 0 1 0 0 6 5
Sachsen 1 9 4 12 47 63 3 16 32 1 4 3 1 24 32
Sachsen-Anhalt 1 4 7 1 4 6 0 11 13 0 1 2 2 17 26
Schleswig-Holstein 2 1 2 15 8 5 38 34 1 2 1 4 28 25
Thiiringen 2 4 1 2 2 3 10 9 0 0 1 7 23 13
Deutschland 18 180 200 66 468 476 74 582 688 6 53 73 93 700 1.006

Impfpriventable Krankheiten

Masern Mumps Rételn Keuchhusten Windpocken
2017 2016 2017 2016 2017 2016 2017 2016 2017 2016

Land 8. 1.-8. | 1.-8. 8. 1.-8. | 1.-8. 1.-8. | 1.-8. 8. 1.-8. 1.-8. 8. 1.-8. 1.-8.

Baden-Wiirttemberg 2 16 0 1 12 14 0 0 1 44 260 149 77 672 851
Bayern 0 3 2 33 12 0 0 0 95 636 420| 136 1.018 1.1
Berlin 5 26 4 0 6 6 0 0 2 29 151 192 33 263 553
Brandenburg 0 1 0 1 2 2 0 0 0 23 140 109 14 113 163
Bremen 0 0 0 0 1 1 0 0 0 0 17 21 15 142 92
Hamburg 2 0 0 2 5 0 0 0 12 122 35 10 78 112
Hessen 7 32 0 3 12 12 0 0 0 24 203 137 30 183 291
Mecklenburg-Vorpommern 0 0 2 4 2 0 0 0 17 93 44 5 32 44
Niedersachsen 0 1 4 12 7 1 1 0 28 155 147 32 245 274
Nordrhein-Westfalen 22 52 3 6 39 20 0 2 1 96 540 341 93 810 1.009
Rheinland-Pfalz 0 0 0 1 4 8 0 1 0 17 93 85 19 80 183
Saarland 0 1 1 0 0 0 0 3 16 12 2 16 23
Sachsen 12 46 0 0 2 2 0 1 0 5 102 82 21 232 380
Sachsen-Anhalt 0 0 0 0 1 4 0 0 0 10 71 67 14 83 58
Schleswig-Holstein 5 1 0 4 6 0 0 1 14 58 33 20 134 139
Thiringen 0 4 0 0 3 3 0 0 0 35 144 174 13 91 46
Deutschland 51 188 10 21 138 104 1 5 5| 452 2.807| 2.048| 534 4.200 5.330

* Es werden ausschlieflich laborbestitigte Fille von Norovirus-Erkrankungen in der Statistik ausgewiesen.
*++ Dargestellt werden Fille, die vom Gesundheitsamt nicht als chronisch (Hepatitis B) bzw. nicht als bereits erfasst (Hepatitis C) eingestuft wurden

(s. Epid. Bull. 46/05, S. 422).

Allgemeiner Hinweis: Wegen Verwendung veralteter Softwareversionen werden die iibermittelten Fille der folgenden Gesundheitsimter (GA) seit der
1. Meldewoche 2017 nicht ausgewiesen: GA Wildeshausen, GA Berlin-Friedrichshain/Kreuzberg, GA Berlin-Treptow/Képenick, GA Beeskow, GA Perleberg,
GA Luckenwalde und Zentrum fiir Tuberkulosekranke- und gefihrdete Menschen Berlin.
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Aktuelle Statistik meldepflichtiger Infektionskrankheiten, Deutschland
8. Woche 2017 (Datenstand: 15. Mérz 2017)

2017 2017 2016 2016
Krankheit 8. Woche | 1.-8. Woche | 1.-8. Woche |1.-52. Woche Herausgeber
Adenovirus-Konjunktivitis 15 91 97 732 Robert Koch-nstitut
Nordufer 20, 13353 Berlin
Brucellose 0 3 6 36 Tel.: 030.18754—0
Chikungunya-Fieber 1 3 9 74 E-Mail: EpiBull@rki.de
Creutzfeldt-)akob-Krankheit * 0 6 18 98 Das Robert Koch-Institut ist ein
Dengue-Fieber 0 30 150 956 Bundesinstitut im Geschiftsbereich des
e 0 - B e Bundesministeriums fiir Gesundheit.
Hamolytisch-urdmisches Syndrom (HUS) 2 18 5 69 Redaktion
Hantavirus-Erkrankung 7 98 30 282 » Dr. med. Jamela Seedat (v. i. S. d. P.)
. Tel.: 030.18754—2324
Hepatitis D 0 0 6 33
°p I I E-Mail: Seedat) @rki.de
Hepatitis E 52 303 225 1.991 Dr. rer. nat. Astrid Milde-Busch (Vertretung)
Influenza 10.866 74.456 16.478 64.431 » Redaktionsassistenz: Francesca Smolinski
Invasive Erkrankung durch Tel.: 030.18754—2455
Haemophi|us influenzae 19 154 8 622 E-Mail: SmolinskiF@rki.de
laudia P dith Petschelt tret
Legionellose 3 103 100 992 Claudia Paape, Judith Petschelt (Vertretung)
Leptospirose 3 1 1 93 Das Epidemiologische Bulletin
Listeriose 17 113 113 707 gewihrleistet im Rahmen des infektionsepide-
Ornithose 0 ] 1 9 m|o!og|schen Netzwer-ks einen raschen Ir]for-
mationsaustausch zwischen den verschiede-
Paratyphus 0 4 4 36 nen Akteuren — den Arzten in Praxen, Kliniken,
Q-Fieber 1 9 64 275 Laboratorien, Beratungsstellen und Einrich-
Trichinellose 0 0 1 4 tungen des &ffentlichen Gesundheitsdienstes
o sowie den medizinischen Fachgesellschaften,
Tularamie 0 1 7 41 Nationalen Referenzzentren und den Stitten
Typhus abdominalis 2 9 5 60 der Forschung und Lehre — und dient damit

der Optimierung der Privention. Herausgeber
und Redaktion erbitten eine aktive Unterstiit-
zung durch die Ubermittlung allgemein inter-
essierender Mitteilungen, Analysen und Fall-
berichte. Das Einverstandnis mit einer redak-
tionellen Uberarbeitung wird vorausgesetzt.

* Meldepflichtige Erkrankungsfille insgesamt, bisher kein Fall einer vCJK.

Das Epidemiologische Bulletin erscheint in der
Regel wéchentlich (50 Ausgaben pro Jahr).
Die Printversion wurde zum Jahresende 2016
eingestellt. Wir bieten einen E-Mail-Verteiler
an, der wéchentlich auf unsere neuen Ausga-
ben hinweist. Gerne kénnen Sie diesen ko-
stenlosen Verteiler in Anspruch nehmen. Die

Neu erfasste Erkrankungen von besonderer Bedeutung

Diphtherie, (Hautdiphtherie)
Bayern, weiblich, 61 Jahre (Infektionsland Namibia)

Zur aktuellen Situation bei ARE/Influenza in der 10. Kalenderwoche (KW) 2017

Die Aktivitit der ARE ist in der 10. KW 2017 im Vergleich zur Vorwoche bundesweit gesunken.
Die Werte des Praxisindex lagen insgesamt noch im Bereich geringfiigig erhhter ARE-Aktivi-
tat. Die Grippewelle in Deutschland hilt weiter an, allerdings ist der Hohepunkt der diesjahri-
gen Grippewelle tiberschritten und die Grippe-Aktivitat nimmt deutlich ab.

Internationale Situation

Ergebnisse der europiischen Influenzasurveillance (Flu News Europe)

Von den Liandern, die fiir die 9. KW 2017 Daten an TESSy sandten, berichteten 32 Linder tiber
eine niedrige und 13 Lander (darunter Deutschland) tber eine mittlere Influenza-Aktivitat.
Weitere Informationen und Karten zur Influenza-Intensitét und -ausbreitung, zum Trend und
zum dominierenden Influenzatyp bzw. -subtyp sind abrufbar unter: www.flunewseurope.org/.

Humane Erkrankungen mit aviiren Influenza-A(H7N9)-Viren

Das ECDC hat eine aktualisierte Risikoeinschitzung zum Thema , Genetic evolution of influenza-
A(H7N9)-Virus in China — implications for public health.“ am 10. Mérz 2017 veréffentlicht, ab-
rufbar  unter:  http://ecdc.europa.eu/en/publications/_layouts/forms/Publication_DispForm.
aspx?List=4f55ad51-4aed-4d32-b960-af70113dbb90&ID=1655. Die Gesundheitsbehérden in
Hongkong stellen wochentlich die neuesten Zahlen zu aviérer Influenza A(H7N9) zusammen. Da-
nach wurden mit Datenstand vom 14. Mirz 2017 von chinesischen Behérden seit 2013 insgesamt
1.307 humane Fille bestitigt, darunter 501 in der fiinften Erkrankungswelle seit Oktober 2016.

Weitere Informationen sind abrufbar unter:
www.chp.gov.hk/files/pdf/2017_avian_influenza_report_vol13_wk10.pdf.

Informationen zu aviirer Influenza, Hinweise fiir Arzte sowie Verweise auf weitere Internet-
quellen zur aktuellen Situation weltweit und in Europa sind auf den RKI-Seiten abrufbar unter:
www.rki.de/vogelgrippe.

Quelle: Wochenbericht der Arbeitsgemeinschaft Influenza des RKI fiir die 10. KW 2017
https://influenza.rki.de/
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