ROBERT KOCH INSTITUT

&,
EpidemiologischesBulletin

26. ]uli 2018/N1‘. 30 AKTUELLE DATEN UND INFORMATIONEN ZU INFEKTIONSKRANKHEITEN UND PUBLIC HEALTH

Virushepatitis B und D im Jahr 2017

Diese Woche 30/2018

Infektionen mit Hepatitis-B-Viren (HBV) gehoren zu den hiufigsten Infekti-
onskrankheiten weltweit. Im Fall eines chronischen Verlaufs zihlen sie zu den

bedeutendsten Ursachen von Leberzirrhose und Leberzellkarzinom. Der Tod Virushepatitis B und D im Jahr 2017
infolge eines Leberzellkarzinoms rangiert weltweit auf Platz zwei der krebsbe-

dingten Todesur-sachen. Nach Schitzungen der Weltgesundheitsorganisation Neue Aspekte zur Evolution der
(WHO) sterben weltweit jahrlich 887.000 Menschen an Hepatitis B.""? Deutsch- Hepatitis-B-Viren

land zihlt in Bezug auf die Allgemeinbevélkerung zu den Niedrigprivalenzregi-

onen, dennoch sind vulnerable Gruppen besonders betroffen. Die Priorisierung Aktuelle Statistik meldepflichtiger
des HBV in Deutschland auf Rangplatz vier von 127 infektiosen Erregern ver- Infektionskrankheiten

deutlicht die Relevanz fiir die nationale Surveillance.? Das Bundesministerium 27. Woche 2018

fiir Gesundheit (BMG) hat sich mit der ,Strategie zur Eindimmung von HIV,

Hepatitis B und C und anderen sexuell iibertragbaren Infektionen bis 2030“ Erratum

die nachhaltige Einddimmung dieser Infektionskrankheiten zum Ziel gesetzt.*
Auch die WHO hat durch ihren Aktionsplan gegen Virushepatitis die Aufmerk-
samkeit fiir Hepatitis B erhoht.> Ziel des Plans ist die Eliminierung der Virus-
hepatitis als eine Bedrohung der 6ffentlichen Gesundheit bis 2030. Neben der
individuellen Krankheitslast ergibt sich damit eine erhebliche gesundheitspoli-
tische und 6konomische Bedeutung.

Am 28. Juli 2018 findet der diesjihrige Welt-Hepatitis-Tag unter dem Motto
»Hepatitis: Findet die fehlenden Millionen!“ statt, der global auf die Risiken,
aber auch Schutz- und Behandlungsmdoglichkeiten von Hepatitis-Infektionen
aufmerksam macht (www.welthepatitistag.info).

1. Hintergrund zur Hepatitis-B- und Hepatitis-D-Infektion

1.1 Hepatitis B

Hepatitis B ist eine weltweit beim Menschen vorkommende, durch Hepatitis-B-
Viren (HBV) ausgeloste Leberentziindung. Das HBV ist ein kleines, hepato-
tropes DNA-Virus aus der Familie der Hepadnaviridae, das vorwiegend sexuell
und durch Kontakt mit kontaminiertem Blut oder anderen Koérperfliissigkeiten
iibertragen werden kann. Eine HBV-Infektion verliuft bei Erwachsenen hiufig
asymptomatisch oder mit unspezifischen Beschwerden und nur in etwa einem
Drittel der Fille mit dem klinischen Bild einer akuten ikterischen Hepatitis. In
0,5-1% der Fille verlduft die Infektion fulminant mit akutem Leberversagen.
Die meisten akuten Hepatitis-B-Erkrankungen bei Erwachsenen heilen aus
(> 90 %) und fithren zu einer lebenslangen Immunitit. Allerdings gilt die lange
bestehende Annahme einer vollstindigen Eliminierung des HBV inzwischen
als Uberholt. Selbst bei Patienten mit nachweisbaren Antikoérpern gegen das
Hepatitis-B-surface-antigen (anti-HBs) persistiert das Virus hiufig ein Leben
lang als sogenannte covalently closed circular DNA (cccDNA) und kann (z.B.
bei Immunsuppression) zu einer Reaktivierung des Virus fithren.® Bei 5—10%
der HBV-infizierten Erwachsenen entwickelt sich eine chronische Verlaufs-
form. Hingegen verliduft die Infektion im frithen Kindesalter in ca. 9o % und %
bei immunkompromittierten Personen in 30—9o0 % chronisch. Es entwickeln


http://www.who.int/
http://www.who.int/
https://www.bundesgesundheitsministerium.de/
https://www.bundesgesundheitsministerium.de/
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20-30 % der chronisch HBV-infizierten Personen eine Zir-
rhose oder ein Leberkarzinom. Chronische HBV-Infektio-
nen sind fiir 30% aller Fille von Leberzirrhose und 53%
aller Fille von hepatozellulirem Karzinom verantwortlich.’

Zur Diagnostik und Therapie der HBV-Infektion ver-
weisen wir auf die S3-Leitlinie zur Prophylaxe, Diagnostik
und Therapie, welche derzeit iiberarbeitet wird, und den
RKI-Ratgeber (www.rki.de/ratgeber > Hepatitis B). Im Jahr
2017 wurde eine neue klinische Leitlinie zum Management
von HBV-Infektionen der European Association for the Study
of the Liver versffentlicht.

Seit 1982 steht zum Schutz vor Hepatitis B ein Impf-
stoff mit hoher Wirksambkeit und guter Vertriglichkeit zur
Verfligung. Nach internationalen Studien kann von einem
langjahrigen, mdéglicherweise sogar lebenslangen Schutz
gegen eine Erkrankung an Hepatitis B ausgegangen wer-
den. Die Stindige Impfkommission (STIKO) am Robert
Koch-Institut (RKI) empfiehlt seit 1995 eine generelle
Schutzimpfung gegen Hepatitis B im Siuglingsalter, mit
Nachholung versdumter Impfungen bis zum 18. Lebens-
jahr. Bestimmten Risikogruppen, wie Immunsupprimier-
ten oder Personen mit erhhtem Expositionsrisiko, emp-
fiehlt die STIKO eine Hepatitis-B-Impfung (s. hierzu die
aktuelle STIKO-Empfehlung). Die Empfehlungen fiir die
Impfung von Personen, die definierten Indikationsgrup-
pen angehéren, wurden im Jahr 2017 von der STIKO tiber-
arbeitet und auf ehrenamtlich Titige mit Expositionsrisiko
erweitert.’ Zudem wurden die Hinweise zur Durchfiih-
rung von Schutzimpfungen tiberarbeitet. Fiir weitere Infor-
mationen zur Privention der HBV-Infektion verweisen wir
auf den Jahresbericht 2016.1°

1.2 Hepatitis D
Das Hepatitis-D-Virus (HDV), ist ein RNA Virus, das HBV
zu seiner Replikation benétigt.

Die Ubertragung des HDV erfolgt wie beim HBV sex-
uell oder durch kontaminiertes Blut oder Blutprodukte.
Eine Ko-Infektion mit dem HDV kann in 70-9o0% der
Fille zu schweren chronischen Verliufen fiithren. Die In-
fektion kann sowohl gleichzeitig mit einer Hepatitis B
erfolgen (Simultaninfektion) als auch als Infektion einer
bereits bestehenden chronischen Hepatitis B auftreten
(Superinfektion). Das klinische Krankheitsbild und der
Krankheitsverlauf sind abhingig von der Art der Infektion
(Simultan- oder Superinfektion). Im Falle einer Superinfek-
tion sind fulminante Verliufe hiufig und die Progression
zur Zirrhose wird beschleunigt. Bisher steht keine wirksa-
me antivirale Therapie zur Verfiigung.!’"13

2. Epidemiologische Situation weltweit

2.1 Hepatitis B

Hepatitis B ist eine der hiufigsten Infektionskrankheiten.
Weltweit leben nach Angaben der WHO 257 Millionen Men-
schen mit einer chronischen Hepatitis B (Privalenz 3,5%).
Die WHO geht davon aus, dass etwa 65 Millionen Frauen
chronisch mit HBV infiziert sind und damit das Risiko fiir
eine Mutter-Kind-Ubertragung besteht. Trotz einer wirk-

samen Schutzimpfung sterben pro Jahr etwa 887.000 Men-
schen weltweit an den Folgen einer HBV-Infektion. "2

Die Hepatitis-B-Privalenz ist in der West-Pazifik-Region
und in Afrika mit etwa 6% weltweit am hochsten. In der
Mittelmeerregion, Suidostasien und der Europiischen Re-
gion geht die WHO von einer Privalenz von 3,3%, 2,0%
und 1,6% aus. Demgegeniiber sind weniger als 1% der
Bevolkerung in der amerikanischen Region infiziert.!?
Die Transmission folgt zwei epidemiologischen Mustern:
Wihrend die Ubertragung in Niedrigprivalenzgebieten wie
West-Europa iiberwiegend tiber Risikoverhalten wie Sexu-
alverkehr und intravendésen (i.v.) Drogengebrauch erfolgt,
wird das Virus in Hochprivalenzgebieten wie Sub-Sahara
Afrika hiufig perinatal iibertragen.®

WHO-Schitzungen zufolge sind in der Europiischen Re-
gion etwa 15 Millionen Menschen mit dem HBV infiziert.!
Laut dem European Centre for Disease Prevention and Control
(ECDC) leben etwa 4,7 Millionen Menschen mit chroni-
scher Hepatitis B in den Lindern der Europiischen Uni-
on und des Europiischen Wirtschaftsraums (EU/EWR).
Allerdings existieren auch in Europa ausgeprigte Unter-
schiede in der regionalen Verbreitung. Die Privalenz der
chronischen HBV-Infektion (HBs-Antigen nachweisbar) in
der Allgemeinbevolkerung variiert von 0,1% in Irland bis
zu iiber 4% in Rumadnien, und ist somit hoher in den 6st-
lichen und siidlichen Lindern als in den nérdlichen und
westlichen Lindern.' Seit dem Jahr 2016 sind die {ibermit-
telten Hepatitis-B-Meldedaten der Mitgliedsstaaten auch
im Surveillance Atlas of Infectious Diseases aufgenommen
und lassen sich in Tabellenform oder grafisch unter http://
atlas.ecdc.europa.eu/public/index.aspx abrufen.

2.2 Hepatitis D
Hepatitis D kommt weltweit vor. Es wird angenommen,
dass etwa 15 Millionen Menschen mit dem HDV chronisch
infiziert sind und dass 5% der HBsAg-positiven Personen
auch eine Infektion mit HDV aufweisen.'® Zu den Hoch-
privalenzgebieten gehdren unter anderem: der Mittelmeer-
raum, der Mittlere Osten, Pakistan, Mittel- und Nordasi-
en, Japan, Taiwan, Gronland, Afrika (vor allem Horn von
Afrika und Westafrika), Amazonasbecken und bestimmte
Gebiete des Pazifiks.!3

Durch Migration aus Lindern, die als Endemiegebiete
gelten, kénnen auch in nicht-endemischen Lindern, wie
Deutschland, HDV-Infektionen auftreten.

3. Epidemiologische Situation in Deutschland
Deutschland gehort zu den Niedrigprivalenzlindern fur
Hepatitis B. In einer Studie zeigte sich eine Privalenz der
aktiven HBV-Infektion (HBs-Antigen nachweisbar) von
0,3% in der Allgemeinbevolkerung. Insgesamt 5,1% der
Erwachsenen wiesen Marker fiir eine HBV-Infektion (anti-
HBc) auf.’® Bei Kindern und Jugendlichen lag die Priva-
lenz der aktiven HBV-Infektion bei 0,2%, hier wiesen
0,5% anti-HBc auf.'® Die Privalenz ist hoher in besonders
betroffenen Gruppen (s. Kapitel 3.2.2, S. 291 f.)


https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Merkblaetter/Ratgeber_HepatitisB.html
https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/stiko_node.html
https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/stiko_node.html
https://www.rki.de/DE/Content/Kommissionen/STIKO/Empfehlungen/Impfempfehlungen_node.html;jsessionid=01097F95151ABF5E4C86B205971F512E.1_cid363
https://ecdc.europa.eu/en/home
https://ecdc.europa.eu/en/home
http://atlas.ecdc.europa.eu/public/index.aspx
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3.1 Situation auf Basis der Meldedaten nach IfSG

3.1.1 Anpassung des IfSG und der Falldefinitionen

In Deutschland bestehen fiir Hepatitis B und D gemaf Infek-
tionsschutzgesetz (IfSG) namentliche Labor- und Arztmelde-
pflichten. Am 25. Juli 2017 ist das Gesetz zur Anderung der
epidemiologischen Uberwachung {ibertragbarer Krankhei-
ten in Kraft getreten. Seither besteht eine Meldepflicht nach
§ 6 IfSG fur den feststellenden Arzt bei Verdacht auf bzw.
Erkrankung oder Tod durch eine akute Virushepatitis, nach
§ 7 IfSG besteht eine Meldepflicht fiir Laborleiter bei allen
Nachweisen einer Hepatitis B sowie Hepatitis D, unabhingig
vom klinischen Bild (symptomatisch oder asymptomatisch)
und Stadium (akut oder chronisch)." Allerdings miissen
hier die Nachweise auf ein Vorhandensein des Erregers beim
Menschen gerichtet sein, also auf eine aktive (replikative)
akute oder chronische HBV-Infektion hinweisen. Hierzu ver-
oftentlichte das RKI Antworten auf hiufig gestellte Fragen
(FAQ) unter www.rki.de > Infektionsschutz > Infektions-
schutzgesetz >FAQ > Hepatitis B.

Die Anpassung der Falldefinition seit 1. Januar 2015 wur-
de ausfiihrlich im Jahresbericht 2016 erliutert.'® Seit 2015
erfiillen auch Fille, die die Kriterien des klinischen Bildes
nicht erfiillen oder bei denen diese nicht ermittelbar sind,
die Referenzdefinition. Fille von akuter Hepatitis B und D,
bei denen Kriterien des klinischen Bildes bis Ende 2014
nicht erfullt oder nicht ermittelbar gewesen sind, werden
in den Auswertungen der Meldedaten bis Ende 2014 nicht
beriicksichtigt, da sie die bis dahin giiltige Referenzdefini-
tion nicht erfiillen. Damit existiert bis Ende 2014 eine sehr
grofle Diskrepanz zwischen tibermittelten Fillen und Fil-
len, die der Referenzdefinition entsprechen.'®

3.1.2 Hepatitis B

An das RKI iibermittelte Fille nach Falldefinition: Im Jahr
201y hatten die meisten Gesundheitsimter die begonnene
Umstellung auf die neue Falldefinition seit 2015 abge-
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schlossen, es wurden nur noch 1% aller Fille nach alter
Falldefinition erfasst, im Vorjahr lag der Anteil bei 6 %.

Fir das Jahr 2017 wurden insgesamt 3.622 Hepatitis-B-
Fille iibermittelt. Davon entsprachen 3.582 Fille der Refe-
renzdefinition. Von den Fillen, die der Referenzdefinition
entsprachen, wurden nur noch 12 Fille nach der alten (nur
klinisch-labordiagnostisch bestitigte Fille) und 3.570 Fille
nach der neuen Falldefinition (klinisch-labordiagnostisch
und labordiagnostisch bei nicht erfiilltem oder unbekann-
tem klinischem Bild) erfasst.

Zeitlicher Verlauf: Zwischen 2001 und 2009 wurde ein Riick-
gang der {ibermittelten HBV-Infektionen beobachtet. Dieser
Trend stagnierte mit geringen Schwankungen zwischen den
Jahren 2009 und 2014. Seit 2015 haben die Fallzahlen deut-
lich zugenommen (s. Abb. 1). Die Inzidenz der Hepatitis B
in Deutschland betrug im Jahr 2017 4,4 Infektionen pro
100.000 Einwohner und ist somit im Vergleich zum Vorjahr
um 1,9 und im Vergleich zu den Vorjahren 2009 -2014 um
3,5 Infektionen pro 100.000 Einwohner gestiegen.

Im Jahr 2017 wurden insgesamt 3.622 Hepatitis-B-Fille
ubermittelt, und damit 133 Fille mehr als im Vorjahr. Von
den Ubermittelten Fillen entsprachen 3.582 Fille (99 %)
der Referenzdefinition. Im Vergleich zu den Vorjahren ist
seit 2015 der Anteil der tibermittelten Fille, welche die Re-
ferenzdefinition erfiillen, deutlich angestiegen (s. Abb. 1).
Die Anzahl der klinisch-labordiagnostisch bestitigten Fille
in den Jahren 2015-2017 blieb jedoch weitegehend unver-
indert und vergleichbar mit den Jahren 2010-2014. Im Jahr
201y sind die Fallzahlen im zweiten Halbjahr stark angestie-
gen. Dies kénnte ein Hinweis darauf sein, dass die Ande-
rung des IfSG entsprechend umgesetzt wurde.

Die nachfolgenden Auswertungen beziehen sich auf
Fille, die die Referenzdefinition erfiillen. Da die Anderung
des IfSG erst im Juli 2017 in Kraft trat, wurden bekannt
chronische Fille fiir das Jahr 2017 nicht beriicksichtigt.

u Referenzdefinition erfiillt
FD-Anderung

1.898 40

2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017

Meldejahr

Abb. 1: Alle iibermittelten HBV-Infektionen (klinisch-labordiagnostisch und labordiagnostisch bei nicht erfiilltem oder unbekanntem klinischem Bild) nach

Meldejahr, Deutschland, 2001-2017 (Datenstand: 1. Mérz 2018)


https://www.gesetze-im-internet.de/ifsg/__6.html
https://www.gesetze-im-internet.de/ifsg/__7.html
https://www.rki.de/SharedDocs/FAQ/IfSG/HBV/FAQ_Liste_HBV.html
https://www.rki.de/SharedDocs/FAQ/IfSG/HBV/FAQ_Liste_HBV.html
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Abb. 2: Ubermittelte HBV-Infektionen pro 100.000 Einwohner nach Bundesland, Deutschland, 2010-2017

Geografische Verteilung: Die Inzidenzen variierten zwischen
den Bundeslindern zwischen 0,6 Infektionen pro 100.000
Einwohner in Thiiringen und 7,9 in Bayern. Verglichen mit
dem Mittelwert der Vorjahre 2015-2016 fiel die Inzidenz in
2 Bundeslindern leicht ab (Hamburg und Thiiringen), wih-
rend in allen iibrigen 14 Bundeslindern ein Anstieg der In-
zidenz zu verzeichnen war. Besonders stark war der Anstieg
in Rheinland-Pfalz (von 1,3 auf 6,2), Berlin (von 2,0 auf 4,9)
und Baden-Wiirttemberg (von 2,2 auf 4,3) (s. Abb. 2).

Infektionsland: Bei 933 (26 %) der insgesamt 3.582 im Jahr
2017 Uibermittelten Infektionen wurde das wahrscheinliche
Infektionsland angegeben, wobei unter Beriicksichtigung
von Mehrfachnennungen 942 Angaben gemacht wurden.
Unter den 10 hiufigsten Nennungen entfielen 496 (53 %)
auf Deutschland, gefolgt von Sierra Leone (n = 70; 7,4 %),
Ruminien (n = 43; 4,6 %), Syrien (n = 33; 3,5%), Aserbaid-
schan (n =18; 1,9 %), Afghanistan (n =16; 1,7 %), die Tiirkei
(n = 15; 1,6 %), Eritrea (n = 14; 1,5%), Guinea (n = 10; 1,1%)
und Athiopien (n = 10; 1,1%) als Infektionsland.
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Demografische Verteilung: Die Inzidenz fiir Hepatitis B
lag im Jahr 2017 bei Jungen und Minnern mit 5,7 Infekti-
onen/100.000 Einwohnern zweimal so hoch wie bei Mid-
chen und Frauen.?® Bei den Minnern zeigte sich wie in
den Vorjahren der Hiufigkeitsgipfel in der Altersgruppe
der 15- bis 19-Jahrigen,"® wihrend sich der Hiufigkeits-
gipfel bei Frauen in der Altersgruppe der 25- bis 29-Jih-
rigen fand.””® Beginnend mit der Altersgruppe der 10- bis
14-Jahrigen zeigte sich eine durchweg hohere Inzidenz bei
Minnern im Vergleich zu gleichaltrigen Frauen (s. Abb. 3).

Insgesamt wurden 31 Infektionen bei Kindern unter 15
Jahren tbermittelt (2016: 46 Infektionen), davon 3 bei
Kindern im ersten Lebensjahr (2016: 8 Infektionen).
Wegen des hiufig symptomarmen Verlaufs einer HBV-
Infektion im Kindesalter ist anzunehmen, dass ein unbe-
stimmter Anteil von Infektionen in diesen Altersgruppen
nicht frithzeitig diagnostiziert wird und daher auch keine
Meldung erfolgt.
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Abb. 3: An das RKI iibermittelte Hepatitis-B-Fille pro 100.000 Einwohner nach Altersgruppe bei Minnern und Frauen, Deutschland 20102017
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Wie in den Vorjahren ist in der Gruppe der 15- bis 19-Jahrigen
insbesondere bei minnlichen Jugendlichen ein deutlicher
Anstieg der Inzidenz im Vergleich zu den unter 15-Jahrigen
festzustellen. Dies deutet darauf hin, dass die 1995 einge-
fithrte Hepatitis-B-Impfempfehlung fiir Neugeborene bzw.
die Nachholimpfung bei Jugendlichen bis 18 Jahre in dieser
Altersgruppe noch nicht umfassend umgesetzt wurde.

Infektionsrisiken: Bei 163 (4,6 %) der gemifd Referenzdefi-
nition iibermittelten Infektionen (3.582) lagen ausreichende
Angaben zum Ubertragungsweg vor. Mehrfachnennungen
wurden bei der Auswertung auf den wahrscheinlichsten
Ubertragungsweg reduziert.

Sexuelle Transmission wurde am hiufigsten (62-mal; 38 %)
genannt, darunter in 22 Fillen durch gleichgeschlechtli-
che Kontakte unter Ménnern. Als zweithiufigster Ubertra-
gungsweg wurde bei 49 Fillen (30%) die Wohngemein-
schaft mit einem Hepatitis-B-Virustriger angegeben, ge-
folgt von i.v. Drogenkonsum (37 Fille, 23 %). Des Weiteren
wurde bei 13 Fillen der Erhalt von Blutprodukten (mit zeitli-
cher Angabe) und bei 2 Fillen eine Dialyse als wahrschein-
lichster Ubertragungsweg genannt. Eine perinatale Uber-
tragung wurde bei keinem Fall unter 2 Jahren angegeben.

Ausbriiche: Im Jahr 2017 wurden 4 Fallverkniipfungen mit
insgesamt 9 Fillen (2—3 Fille pro Ausbruch) iibermittelt.
Bei 2 der Hiufungen war der wahrscheinlichste Ubertra-
gungsweg heterosexueller Kontakt bei bekannt Hepatitis-B-
infiziertem Partner und bei einer Hiufung der Haushalts-
kontakt mit einem Virustriger.

Asylsuchende Personen: Aufgrund des 2015 erfolgten
Fliichtlingszustroms nach Deutschland wurden Anpassun-
gen in der Meldesoftware vorgenommen. Seit September
2015 kénnen zusitzliche Angaben bei Asylsuchenden mit
der Meldung an das RKI tibermittelt werden, sodass seit-
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Abb. 4: An das RKI ubermittelte Hepatitis-B-Fille mit Angaben bei

Asylsuchenden, Deutschland, 2015—2017

dem eine grobe Abschitzung des Anteils der Asylsuchen-
den an allen tibermittelten Meldungen erfolgen kann. Ne-
ben der Erfassung, ob es sich bei dem iibermittelten Fall
um eine asylsuchende Person handelt, werden Angaben
zum Geburtsland, Einreisedatum nach Deutschland und
Art der Unterbringung erhoben. Im Jahr 2017 wurden 21%
der Ubermittelten Fille (756/3.582) als asylsuchende Per-
son libermittelt (2016: 31%; 918/3.0006) (s. Abb. 4).

Der Altersmedian der iibermittelten Fille, welche als asylsu-
chend iibermittelt wurden, lag bei 26 Jahren, 79 % der Fille
waren minnlich. Der Altersmedian der ménnlichen Fille (25
Jahre) lag unter dem der weiblichen Fille (30 Jahre).

Von den Fillen mit Angaben bei Asylsuchenden kamen 62 %
aus Afrika, hiervon waren die meisten Fille aus Sierra Leone,
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Guinea
andere afrikanische Linder
H Syrien
Afghanistan
andere asiatische Linder
Albanien
Russische Foderation
andere europiische Linder

mandere amerikanische Linder

Abb. 5: An das RKI iibermittelte Hepatitis-B-Fille mit Angaben bei Asylsuchenden und Herkunftsland (n = 645), Deutschland, 2017
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Bundesland HBV- Anteil der Fille mit Angaben
Infektionen bei Asylsuchenden
Bremen 12 0%
Thiringen 12 33%
Saarland 23 0%
Mecklenburg-Vorpommern 37 24%
Hamburg 70 4%
Brandenburg 75 29%
Sachsen-Anhalt 90 31%
Schleswig-Holstein 109 8%
Niedersachsen 118 5%
Berlin 173 13%
Rheinland-Pfalz 251 49%
Sachsen 278 23%
Hessen 383 8%
Nordrhein-Westfalen 457 4%
Baden-Wiirttemberg 473 19%
Bayern 1.020 32%
Gesamtergebnis 3.582 21%

Tab. 1: An das RKI iibermittelte Hepatitis-B-Fille nach Bundesland mit An-
teil der Fille mit Angaben bei Asylsuchenden (n = 3.582), Deutschland, 2017

Nigeria, Eritrea und Guinea; 29 % kamen aus Asien, hier vor-
wiegend aus Syrien und Afghanistan. Aus Europa kamen nur
wenige Fille (8%), die meisten Fille aus Albanien und der
Russischen Féderation (s. Abb. 5, S. 289).

Der Anteil der tibermittelten HBV-Infektionen mit An-
gaben bei Asylsuchenden variiert zwischen den Bundes-
lindern (s. Tab. 1). Bundeslinder mit einem hohen Anteil
an {Ubermittelten HBV-Infektionen bei Asylsuchenden
sind hiufig auch Bundeslinder mit einer hohen Inzi-
denz/100.000 Einwohner (wie beispielsweise Bayern und
Sachsen). Diese Bundeslinder haben nach einer Studie von
2015 ein obligatorisches Screening auf Hepatitis B in der
Erstuntersuchung von Fliichtlingen durchgefiihrt.”® Ob
dies 2017 in diesen Bundeslindern weiterhin durchgefiihrt
wurde, ist nicht bekannt. Manche Bundeslinder (wie bei-
spielsweise Rheinland-Pfalz) weisen einen hohen Anteil an
Asylsuchenden bei den tibermittelten HBV-Infektionen auf,
obwohl keine Verpflichtung zum Testen auf Hepatitis B im
Rahmen der Erstuntersuchung bekannt ist. Andere Bun-
deslinder (wie beispielweise Hessen) haben einen deutli-
chen Anstieg der Fallzahlen/100.000 Einwohner seit 2015,
welcher nach den Meldedaten nicht auf ein vermehrtes Tes-
ten von Asylsuchenden zuriickgefiithrt werden kann.

Impfstatus: Bei 1.725 (48 %) der 3.582 {ibermittelten Hepa-
titis-B-Fille lagen Angaben zum Impfstatus vor. Inwieweit
diese Angaben mit Hilfe von Impfausweisen oder ande-
ren Impfdokumentationen erhoben worden sind, ist un-
bekannt. Von diesen 1.725 Fillen wurden 1.618 (94 %) als
nicht geimpft ibermittelt. In 107 Fillen wurde eine HBV-
Infektion trotz Impfung angegeben.

Da ausreichende Angaben zur Anzahl der Impfstoffdosen
sowie zu Datum und Art der letzten Impfung jedoch nur
fiir 45 Falle vorlagen, kénnen nur diese bewertet werden.
Bei 24 dieser Infektionen waren lediglich eine oder zwei
Impfstoftdosen verabreicht worden, sodass angenommen
werden muss, dass keine vollstindige Grundimmunisie-
rung erfolgt war. Bei einer Infektion erfolgte die dritte Imp-
fung weniger als 2 Monate vor der Feststellung der Infek-
tion, sodass angenommen werden muss, dass zu diesem
Zeitpunkt noch kein Impfschutz vorlag. Eine vollstindige
und dem Impfschema entsprechende Immunisierung mit
mindestens 3 Impfstoffdosen hatten 20 Erkrankte erhal-
ten. Von diesen infizierten sich 16 Fille zwischen 2 Mo-
naten und bis zu 15 Jahren nach der letzten Impfung mit
HBV. Bei 4 Fillen lagen mehr als 15 Jahre zwischen der letz-
ten Impfung und der Infektion. Bei den 20 Fillen kénn-
ten die vorliegenden Informationen fiir einen mdoglichen
Impfdurchbruch sprechen, wobei beachtet werden muss,
dass die Uibermittelten Angaben fiir eine solche Einschit-
zung nur unzureichend sind: So werden in der Regel keine
Angaben zu einem Ausschluss einer bereits bestehenden
HBV-Infektion vor Impfung, keine Angaben zur Kontrolle
des Impferfolges nach 4—8 Wochen und keine Angaben
zum Abstand zwischen den einzelnen Impfungen {iber-
mittelt. Des Weiteren werden nur Angaben zum zuletzt
verwendeten Impfstoff iibermittelt, vorherige Impfungen
mit einem abweichenden Impfstoff werden nicht erhoben.

Datenqualitit: Fille von akuter Hepatitis B, bei denen
Kriterien des klinischen Bildes nicht erfiillt oder nicht
ermittelbar waren, wurden durch die bis einschliefRlich
2014 geltende Referenzdefinition, welche die Kriterien
des klinischen Bildes zusitzlich zu einem labordiag-
nostischen Nachweis forderte, nicht in die Auswertung
einbezogen. Dies gilt auch teilweise fir 2015 und 2016
und zu einem sehr geringen Anteil fuir 2017, da nicht in
allen Gesundheitsimtern die neuen Falldefinitionen im-
plementiert waren. Im Jahr 2017 machte dies jedoch we-
niger als 1% aller ibermittelten Fille aus (s.a. Abschnitt
Falldefinition, S. 287). Da die Anderung des IfSG im Juli
2017 erfolgte, wurden fir das Jahr die bekannt chroni-
schen Infektionen nicht in die Auswertung einbezogen.

3.1.3 Hepatitis D
An das RKI iibermittelte Fille nach Falldefinition: Auch fiir
Hepatitis D wurde 2015 die Falldefinition gedndert. Im Jahr
2017 wurde von den tibermittelten Hepatitis-D-Fillen, die
die Referenzdefinition erfiillen, nur noch ein Fall nach der
alten Falldefinition erfasst und tibermittelt. Im Jahr 2017
wurden in Deutschland insgesamt 34 Infektionen an Hepa-
titis D Uibermittelt, 7 Fille weniger als im Vorjahr. Von den
iibermittelten Fillen entsprachen 33 Fille (977 %) der Refe-
renzdefinition. Damit war der Anteil der Fille, die die Refe-
renzdefinition erfiillen, im Vergleich zum Vorjahr deutlich
gestiegen (2016: 85%; s. Abb. 6, S. 291).

Eine ausfiihrlichere Darstellung der Fille nach Refe-
renzdefinition befindet sich im Infektionsepidemiologischem
Jahrbuch meldepflichtiger Krankheiten fiir 2017.


https://www.rki.de/jahrbuch
https://www.rki.de/jahrbuch

26. Juli 2018

Epidemiologisches Bulletin Nr. 30 | Robert Koch-Institut

Anzahl der iibermittelten
HDV-Infektionen

70

Referenzdefinition nicht erfiillt

60

50 -

40

30

20

10

2001

2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008

Abb. 6: An das RKI iibermittelte Hepatitis-D-Fille nach Meldejahr, Deutschland, 2001-2017 (Datenstand: 1. Mirz 2018)

Aufgrund der niedrigen Fallzahlen koénnen auch leichte
Schwankungen zu deutlichen Anderungen fiithren. Die In-
zidenz der Hepatitis D in Deutschland betrug 2017 0,04 In-
fektionen/100.000 Einwohner und ist somit im Vergleich
zum Vorjahr gleichbleibend.

Die iibermittelten Fille kamen aus 9 Bundeslindern.

Bei 12 Fillen wurden Angaben zum wahrscheinlichen In-
fektionsland gemacht. Davon wurde bei 3 Fillen Deutsch-
land, bei 3 Fillen das Ausland (unbekannt) und bei je ei-
nem Fall Bulgarien, Kasachstan, Kroatien, Rumainien, die
Russische Foderation und die Ukraine angegeben. Von den
33 Hepatitis-D-Fillen waren 23 (70 %) minnlichen und 10
(30%) weiblichen Geschlechts. Die meisten Infektionen
(61%) wurden bei den 30- bis 49-Jihrigen ibermittelt.

3.2 Epidemiologische Situation und Impfraten auf der
Basis von Projekten und Studien

3.2.1 Allgemeinbevélkerung

Ein Survey zur Gesundheit von Erwachsenen in Deutsch-
land (DEGS) befindet sich zurzeit in der Planungsphase
und soll 2019 beginnen. In der Vorgingerstudie DEGS1
zeigte sich eine Privalenz der aktiven HBV-Infektion von
0,3% in der Allgemeinbevolkerung.'® Der Kinder- und Ju-
gendgesundheitssurvey KiGGS Welle 2 wurde 2017 abge-
schlossen und wird derzeit ausgewertet. In der 1. Welle von
2003—2000 zeigte sich eine Privalenz der aktiven HBV-In-
fektion von 0,2 %, wihrend 66 % der Kinder im Alter tiber
2 Jahren vollstindig gegen Hepatitis B geimpft waren.'620

Schuleingangsuntersuchungen des Jahres 2016 ergaben
bundesweit, dhnlich wie in den Vorjahren, bei 87,3%
der Kinder mit vorliegendem Impfpass eine vollstindi-
ge Grundimmunisierung gegen Hepatitis B.2' Kinder
mit Migrationshintergrund waren vergleichbar gut wie
Kinder ohne Migrationshintergrund geimpft (84,5% im
Jahr 2008).3® Basierend auf Schuleingangsuntersuch-
ungen sind die Impfquoten fir Hepatitis B fuir die Alters-
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gruppe unzureichend. Seit der Erfassung des Impfstatus
in den Schuleingangsuntersuchungen nach IfSG sind die
Impfquoten der Hepatitis-B-Impfung stets niedriger als
die Impfquoten gegen Diphtherie, Tetanus, Pertussis, Po-
liomyelitis und Hdmophilus-influenzae-Typ-b (Impfquoten
2016: 92,6-94,8%). Betrachtet man die Spannweite der
Impfquoten, die in den Bundeslindern erzielt werden, be-
stehen grofle Unterschiede zwischen den Lindern bei der
Hepatitis-B-Impfung (79,4 95,4 %).2'

Die Impfquoten fiir Hepatitis B lagen in den neuen Bun-
deslindern mit 91,0% um 4,4% hoher als in den alten
Bundeslindern. Nicht alle Bundeslinder erfassen, ob ein
monovalenter Impfstoff bzw. ein Hepatitis A/Hepatitis-B-
Kombinationsimpfstoft (3 Dosen fiir einen vollstindigen
Impfschutz ausreichend) oder der s-fach Kombinations-
impfstoff mit DTaP-IPV-HibHepB (4 Dosen notwendig) ver-
abreicht wurde. Die Zahl der begonnenen Hepatitis-B-Imp-
fungen ohne Komplettierung der Impfserie liegt in einigen
Bundeslindern bei bis zu 10 %, sodass zu vermuten ist, dass
sich darunter auch vollstindig geimpfte Kinder befinden.

Die Daten aus den Schuleingangsuntersuchungen 2016
zeigen — wie in den Vorjahren — weiteren Handlungsbedarf
bei der Verbesserung des Impfschutzes.

3.2.2 Besonders betroffene Gruppen

Injizierende Drogengebrauchende: In der DRUCK-Studie
zeigte sich bei injizierenden Drogengebrauchenden eine
Privalenz fuir eine aktive Hepatitis B von 1,19, eine durch-
gemachte Infektion wurde bei 25% der Studienteilnehmer
gefunden. Einen Impfschutz wiesen 32% auf. Der Infek-
tionsstatus war von 71% und der Impfstatus von 45% der
Teilnehmer bekannt.?2

Minner, die Sex mit Minnern haben (MSM): Nach bishe-
rigen Erkenntnissen sind trotz umfangreicher Impfkam-
pagnen weniger als die Hilfte der untersuchten MSM mit
HIV gegen Hepatitis B geimpft. So erklirt sich auch die
vergleichsweise hohe Rate an Koinfektionen.?*
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Bei einem Screening in der HIV-1-Serokonverterstudie von
MSM aus den Jahren 2012-2016 zeigte sich ein Anteil von
55,0 % mit Impfschutz. Der Anteil von HBV-Koinfektionen
lag insgesamt bei 29 %, darunter 1,7% mit aktiver, 0,2%
mit okkulter und 27,1% mit ausgeheilter HBV-Infektion.
Bei bekannt negativem Hepatitis-B-Status im letzten Scree-
ning wurde im Zeitraum von 4 Jahren ein Anteil der HBV-
Neuinfektionen von 9,0 % beobachtet.?

Personen mit Migrationshintergrund: Im Jahr 2016 lebten
rund 18,6 Millionen Menschen mit Migrationshintergrund in
Deutschland. Dies entspricht einem Bevlkerungsanteil von
22,5%. Der Anteil der Personen mit Migrationshintergrund
an der Gesamtbevélkerung ist um 8,5% im Vergleich zum
Jahr 2015 gestiegen.?® Daten fiir 2017 liegen noch nicht vor.

Laut dem Europiischen Zentrum fiir die Privention und
Kontrolle von Krankheiten (ECDC) variiert die Privalenz
der aktiven Hepatitis B bei Migrantinnen und Migranten
von 0%-17,4% in Europa. Die hochste Privalenz zeigte
sich bei Migrantinnen und Migranten aus Siidostasien.'

In einer Studie zu Priventionsbediirfnissen und -be-
darfen beziiglich Virushepatitiden, HIV und anderen STI
bei Migrantinnen und Migranten aus Subsahara-Afrika
(MiSSA) von 2014—2016 zeigten sich Wissensdefizite in
Bezug auf Virushepatitiden. Nur 23—-57% gaben an von
den Infektionen gewusst zu haben. Mehrheitlich wurde
der Wunsch nach mehr Informationen zu den Ubertra-
gungsrisiken von Hepatitis B und C geduflert (www.rki.
de/missa).282% Zwar gab knapp die Hilfte der Befragten
(40 %) an, geimpft zu sein, doch konnte jeder Vierte diese
Frage, ob er geimpft sei, nicht beantworten und mehr als
jeder Dritte gab an, nicht geimpft zu sein (35%).

Aktuelle Studien aus Deutschland zeigen fiir Personen mit
Migrationshintergrund Privalenzen einer aktiven Hepati-
tis B von 3,0—3,6 %, wobei einem Grofiteil der Betroffenen
die Infektion nicht bekannt war (8o %) und erhebliche Wis-
sensdefizite zu den Transmissionswegen bestanden. 3032

So kommen die Autoren zu dem Schluss, dass unter Mi-
grantinnen und Migranten eine deutlich héhere Pravalenz
von Hepatitis B zu finden ist und gezielte Screeningmaf3-
nahmen in dieser vulnerablen Gruppe zu empfehlen wiren.

Fliichtlinge und Asylsuchende: Seit 2015 kamen vermehrt
Fliichtlinge nach Deutschland. Im Jahr 2017 wurden
198.317 Asyl-Erstantrige gestellt3* In einer Studie zur
Seroprivalenz von Hepatitis B bei Asylsuchenden im Jahr
2015 fand sich eine Privalenz der aktiven Hepatitis B von
2,3-3,3%,%>%6 14,3% wiesen anti-HBc auf. Damit liegt die
Privalenz der aktiven HBV-Infektion in dieser Population
deutlich tiber der in der deutschen Allgemeinbevolkerung.
Dies kann zum einen durch Migration aus Lindern mit im
Vergleich zu Deutschland hoherer Hepatitis-B-Pravalenz
erklirt werden, zum anderen durch ein vermehrtes Testen
im Rahmen der Gesundheitsuntersuchung von Asylsu-

chenden. Die héchsten Positivititsraten wurden bei Asyl-
suchenden aus Sierra Leone, dem Senegal und Mali gefun-
den. Eine Studie konnte zeigen, dass sich die Screening-
mafinahmen 2015 im Rahmen der Erstuntersuchung in
den einzelnen Bundeslindern erheblich unterschieden.'

Berufsbedingte HBV-Infektionen: Obwohl seit mehreren
Jahrzehnten eine Impfempfehlung fiir medizinisches Per-
sonal besteht, gehort Hepatitis B, wie auch Tuberkulose
oder Hepatitis A und C, zu den weiterhin berufsbedingt vor-
kommenden Infektionskrankheiten im Gesundheitswesen.
Allerdings kommen Verdachtsmeldungen und Anerken-
nungen von berufsbedingten HBV-Infektionen in Deutsch-
land heute nur noch selten vor. Die Deutsche Gesetzliche
Unfallversicherung (DGUYV) weist in ihrer deutschlandwei-
ten Statistik fiir das Jahr 2016 hinsichtlich Hepatitis B 29
Entscheidungen zu Verdachtsmeldungen aus, wovon 13 als
Berufskrankheit anerkannt wurden. Dies bezieht sich nach
BK-Nr. 3101 der Berufskrankheiten-Verordnung auf , Infek-
tionskrankheiten, wenn der Versicherte im Gesundheits-
dienst, in der Wohlfahrtspflege oder in einem Laboratorium
titig oder durch eine andere Titigkeit der Infektionsgefahr
in dhnlichem Mafle besonders ausgesetzt war.“ In diesen
Zahlen sind die Einrichtungen der gewerblichen Wirtschaft
als auch des 6ffentlichen Dienstes erfasst.

In mehreren Studien war das Personal im Gesundheits-
wesen zu 64-90 % vollstindig geimpft.37-3

Bewohnerinnen und Bewohner von Pflegeheimen: In der
Vergangenheit kam es immer wieder zu HBV-Ausbriichen
in Pflegeheimen. Hierliber wurde im Jahresbericht 2014
ausfiihrlich berichtet.*® Im Jahr 2017 wurden wie im Jahr
2016 keine Ausbriiche in Pflegeheimen tibermittelt.

4. Zusammenfassende Einschitzung

Die internationale und nationale Bedeutung von viralen
Hepatitiden ist weiterhin hoch. So haben sowohl die WHO
als auch das BMG Strategien zur Eindimmung von Hepa-
titis B verdftentlicht.

Die Surveillance der HBV-Infektionen nimmt hier eine ent-
scheidende Rolle ein. Um diese in Deutschland zu intensi-
vieren und um eine bessere Vergleichbarkeit mit anderen
europdischen Lindern zu gewihrleisten, wurden 2015 die
Falldefinitionen von Hepatitis B und D angepasst. So werden
seitdem alle aktiven und damit potenziell tibertragbaren In-
fektionen tibermittelt und in der Statistik aufgefithrt. Zudem
erfolgte eine Anpassung des IfSG 2017. Seither ist jeder la-
bordiagnostische Nachweis einer aktiven (replikativen) HBV-
Infektion unabhingig vom Infektionsstatus meldepflichtig.

Deutschland zihlt zu den Niedrigprivalenzlindern fir He-
patitis B. Zwischen 2001 und 2009 wurde ein Riickgang der
iibermittelten HBV-Infektionen beobachtet, der vermutlich
vorwiegend auf einen verbesserten Impfschutz durch die
Einfithrung der generellen Impfempfehlung fiir Sduglinge
im Jahr 1995 zuriickzufiihren ist. Dieser Trend stagnierte
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mit geringen Schwankungen von 2009-2014. Seit 2015
ist eine starke Zunahme der gemeldeten Fallzahlen zu ver-
zeichnen. Im Jahr 2017 wurden 3.582 Fille von Hepatitis B,
die der Referenzdefinition entsprechen, tibermittelt. Diese
Zunahme ist zum einen durch die Erweiterung der Fallde-
finition auf Fille ohne spezifische Symptomatik, oder mit
unbekanntem klinischen Bild zu erkliren. Die Implemen-
tierung der gednderten Falldefinition in den einzelnen Ge-
sundheitsimtern ist schrittweise erfolgt, 2017 wurden nur
noch einzelne Fille nach der alten Falldefinition tibermit-
telt. Zum anderen ist die Zunahme durch die Anpassung
des IfSG im Juli 2017 zu erkliren. Obwohl die Fille, die als
chronisch gekennzeichnet waren, in dieser Auswertung
nicht beriicksichtigt wurden, ist von einer Erhdhung der
iibermittelten Fille nach Referenzdefinition auszugehen.
Die Zunahme der labordiagnostisch nachgewiesenen Infek-
tionen, bei unbekanntem klinischen Bild, kénnte auch auf
ein vermehrtes Testen hinweisen. Gerade in Bundeslindern
mit besonders hohen Inzidenzen bzw. starkem Anstieg
seit 2015 wie z. B. in Sachsen und Bayern ist das vermehrte
Testen von Asylsuchenden, welche auch aus Regionen mit
hoher Hepatitis-B-Privalenz kommen, zu berticksichtigen.
Die Verschiebung des Hiufigkeitsgipfels hin zu den 15- bis
19-jahrigen minnlichen Jugendlichen kénnte ein weiterer
Hinweis dafiir sein, dass ein Teil der Zunahme der tibermit-
telten Hepatitis-B-Fille auf die vermehrte Testung von Asyl-
suchenden zuriickgefiihrt werden kann. Hinzu kommen
mogliche Doppelmeldungen, da in Ermangelung eines
festen Wohnortes von Asylsuchenden die Zuordnung von
Testergebnissen erschwert sein konnte. Nicht genau quan-
tifizierbar ist, in welchem Umfang der Anstieg der Ande-
rung der Falldefinition, der Anpassung des IfSG oder dem
vermehrten Testen von z. B. Asylsuchenden zuzuschreiben
ist. Dies bedarf weiterer Untersuchungen. Der zeitliche Ver-
lauf der nichsten Jahre wird die Interpretierbarkeit der Mel-
dedaten erhohen, da die Vergleichbarkeit bei einheitlichen
Kriterien von Fall- und Referenzdefinitionen sowie des IfSG
dann wiederhergestellt ist.

Die Inzidenzgipfel und angegebenen Expositionen deuten
an, dass die sexuelle Ubertragung wie in den Vorjahren den
wichtigsten Transmissionsweg darstellt. Belastbare Daten
zum Transmissionsweg sind jedoch nur fiir 5% aller tiber-
mittelten Fille vorhanden. Studien haben gezeigt, dass in
bestimmten Risikogruppen die Privalenz der Hepatitis B
deutlich tiber der in der Allgemeinbevélkerung liegt. Ver-
mutlich stellt die Gruppe der im Ausland geborenen Perso-
nen einen erheblichen Anteil der Betroffenen in Deutsch-
land dar. Angaben zum Geburtsland kénnen erst seit Juli
2017 mit der Meldung tibermittelt werden. Trotz zahlrei-
cher Bemithungen besteht noch immer Verbesserungsbe-
darf bei der Fallfindung, Privention und Behandlung von
Risikopopulationen.

Die Hepatitis-B-Impfquoten sind nicht nur in der Allgemein-
bevélkerung, sondern auch in den Risikogruppen unzurei-
chend. Strategien zur Erhéhung der Impfquoten sollten fiir
die Allgemeinbevélkerung und die unterschiedlichen Risiko-

gruppen evaluiert werden. Es wird dringend empfohlen, alle
Sduglinge, Kinder und Jugendliche sowie definierte Risiko-
gruppen konsequent zu impfen, insbesondere bei Sexualver-
halten mit hoher Infektionsgefihrdung oder injizierendem
Drogengebrauch, und weitere Mafnahmen zu initileren um
die bestehenden Impfliicken zu schliefRen.

Deutschland hat sich den Eliminationszielen viraler Hepa-
titis der WHO bis 2030 verschrieben. Das ECDC bereitet
gemeinsam mit der WHO Europa die erste Berichterstat-
tung 2018 im Rahmen der Umsetzung des Action Plan for
the health sector response to viral hepatitis in the WHO Euro-
pean Region vor.4!
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Neue Aspekte zur Evolution der Hepatitis-B-Viren

Isolation von historischen Hepatitis-B-Viren aus der
Bronzezeit

Die Evolution des humanen Hepatitis-B-Virus (HBV)
ist noch weitgehend ungeklart. Es war bislang unklar,
wie sich das HBV im Kontakt mit seinem Wirt in den
vergangenen Jahrtausenden menschlicher Geschichte
entwickelte. Dies lag auch daran, dass historische HBV-
Genome von zirkulierenden Viren aus frithgeschichtli-
chen Proben des Menschen bislang nicht isoliert werden
konnten. Einem internationalen Forscherteam unter
Mitwirkung des Nationalen Referenzzentrums (NRZ)

fur Hepatitis-B- und -D-Viren (Prof. Dieter Glebe) am In-
stitut fiir Medizinische Virologie der Justus-Liebig-Uni-
versitit Gieflen und des Instituts fiir Virologie der Chari-
té Berlin (Prof. Christian Drosten) ist es gelungen, gene-
tische Spuren von zirkulierendem HBYV aus historischen
Skeletten von Westeuropa bis zur heutigen Mongolei zu
identifizieren, die bis in die Bronzezeit zuriickreichen.’
Hierbei konnten zwolf HBV-Genome eingehender cha-
rakterisiert werden, die eine verbliiffende genetische
Verwandtschaft zu heutigen HBV-Isolaten aufweisen
und sich phylogenetisch weitgehend in die aktuell zirku-
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lierenden HBV-Genotypen eingruppieren lassen. Jedoch
unterscheidet sich vielfach die geografische Verteilung
der historischen HBV-Genotypen von der heutigen Situ-
ation. So zirkulierten vor 4.000 Jahren in Zentralasien
historische Isolate des wichtigen HBV-Genotyps A, der
in der heutigen Zeit eher in Westeuropa und Siidafrika
vorkommt.

Erstaunlicherweise sind zwei der zwo6lf historischen HBV-
Genome — eines davon aus einem 4.400 Jahre alten Skelett
von einer Fundstelle in Osterhofen-Altenmarkt (Bayern)
— genetisch so weit von allen bekannten HBV-Genotypen
entfernt, dass sie gemeinsam einen vollig neuen HBV-
Genotyp bildeten, der aber mittlerweile ausgestorben ist.
Eine nachfolgende Arbeit einer anderen Arbeitsgruppe mit
drei historischen HBV-Isolaten kam zu dhnlichen Ergeb-
nissen.? Dies lisst vermuten, dass die genetische Diversitit
des HBV in der Vergangenheit bedeutend grofer war, viele
historische HBV-Varianten jedoch von neueren Varianten
verdringt wurden, die nun in der menschlichen Population
zirkulieren. Die weitere genotypische und phinotypische
Charakterisierung dieser historischen HBV-Isolate kann
neben dem Verstindnis der Evolution dieser Viren auch
Hinweise auf die genetische Flexibilitit dieses Virus geben,
und damit Riickschliisse erméglichen tiber Antigenitit, In-
fektiositdt und Neutralisierbarkeit des HBV nach erfolgrei-
cher HBV-Impfung.

Entdeckung eines neuartigen Hepatitis-B-Virus aus
brasilianischen Kapuzineraffen

Es bleibt jedoch immer noch ein Ritsel, iiber welchen
Wirt und wann HBV seinen Weg in die menschliche
Population fand. Der Fund einer neuen HBV-Spezies in
brasilianischen Kapuzineraffen lieferte hier weitere wich-
tige Hinweise zum evolutioniren Ursprung des HBV der
Primaten. Das Virus wurde im Rahmen einer internatio-
nalen Studie unter Federfithrung von Prof. Jan Felix Drex-
ler, Leiter der Arbeitsgruppe Virus-Epidemiologie am Insti-
tut fiir Virologie der Charité Berlin, und Prof. Dieter Glebe
vom NRZ fiir Hepatitis-B- und -D-Viren zusammen mit ei-
nem Forscherteam aus Brasilien, Belgien und Deutschland
entdeckt und charakterisiert. Das HBV der Kapuzineraffen
(capuchin monkeys), genannt CMHBYV, dhnelt genetisch
dem HBV des Menschen und kann experimentell in der
Zellkultur humane Hepatozyten des Menschen infizieren.
Dabei benutzt das CMHBV fiir die Infektion der huma-
nen Hepatozyten den identischen Rezeptor (den Gallen-
sduretransporter NTCP), den auch das menschliche HBV
verwendet. Ob das CMHBYV der Kapuzineraffen auch im
Menschen zu einer akuten oder gar chronischen Hepati-
tis B fithren kann und ob es im Kontakt infizierter Tiere
mit der indigenen Bevélkerung Brasiliens in der Vergan-
genheit bereits zu Ubertragungen kam, ist jedoch noch
ungeklirt. Das CMHBYV ist erst die zweite in nicht-mensch-
lichen Primaten isolierte HBV-Spezies aus Amerika,
nachdem in 1998 ein vergleichbares HBV in Wollaffen
(WMHBYV) entdeckt wurde. Die phylogenetische Rekon-
struktion aller Primaten-HBV unter Einschluss des neu ent-

deckten CMHBYV lisst nun vermuten, dass der Ursprung
des HBV in nicht-menschlichen Primaten zu suchen ist.
Dabei liegt dieser Ursprung nicht in den siidamerikani-
schen Affen, sondern sehr wahrscheinlich bereits in den
afrikanischen Vorfahren der siidamerikanischen Affen, aus
denen sie vor Millionen von Jahren entstanden sind. Diese
neuen Befunde widerlegen zudem frithere Vermutungen,
dass die speziellen in Stidamerika zirkulierenden Geno-
typen F und H des humanen HBV ihren Ursprung in HBV-
Spezies der siidamerikanischen Affen haben kénnten. Sehr
wahrscheinlich gelangte HBV durch infizierte Menschen
bereits mit den ersten bekannten frithmenschlichen Besie-
delungen von Asien aus tiber Alaska vor ca. 20.000 Jah-
ren nach Nord- und spiter nach Siidamerika. Im Rahmen
von weiteren Einwanderungswellen nach (Stid-)Amerika
entwickelten sich daraus die HBV-Genotypen F und H, wo-
bei deren Vorliufer heute ausgestorben sind, vergleichbar
zu den HBV-Genotypen der Bronzezeit in Europa. Fiir die
Bestitigung dieser Hypothesen bedarf es jedoch noch wei-
terer Feldforschung zur Verbreitung von Hepatitis-B-Viren
in Affen und Menschen, insbesondere in Stidamerika.

Die Studie zum CMHBYV in Kapuzineraffen wurde von der
Deutschen Forschungsgemeinschaft (DFG) im Rahmen
des DFG-Schwerpunktprogramms (SPP 1596): , Ecology
and species barriers in emerging viral diseases sowie des Son-
derforschungsbereichs (SFB 1021/2): ,RNA viruses: RNA
metabolism, host response and pathogenesis“ geférdert. Die
Genomsequenzen der historischen Hepatitis-B-Viren aus
der Bronzezeit sowie des CMHBV der Kapuzineraffen sind
in der HBV-Stammsammlung des NRZ in Gieflen archi-
viert. Spezielle standardisierte Testsysteme zum Nachweis
der Virusgenome sind am NRZ in Gieflen vorhanden.
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Aktuelle Statistik meldepflichtiger Infektionskrankheiten, Deutschland 27. Woche 2018 (Datenstand: 25. Juli 2018)
Darmkrankheiten
Campylobacter- EHEC-Erkrankung .
Enteritis (auRer HUS) Salmonellose Shigellose
2018 2017 2018 2017 2018 2017 2018 2017
Land 27. 1.-27. 1.-27. 27. 1.-27. 1.-27. 27. 1.-27. 1.-27. 27. 1.-27. 1.-27.
Baden-Wiirttemberg 154 2917 2.801 5 113 85 40 583 447 0 30 14
Bayern 254 3.780 3.612 7 137 141 40 804 860 3 32 36
Berlin 53 1.245 1.137 0 49 60 15 187 228 2 58 21
Brandenburg 56 915 863 1 51 25 15 187 206 0 3 7
Bremen 8 214 208 0 9 6 6 28 32 0 1 2
Hamburg 31 765 749 0 23 28 3 154 157 0 25 24
Hessen 98 2.036 1.826 1 25 24 14 345 334 1 34 14
Mecklenburg-Vorpommern 43 821 746 2 15 26 7 165 214 0 1 1
Niedersachsen 164 2.645 2.326 9 107 114 19 573 594 1 9 3
Nordrhein-Westfalen 372 7.585 8.936 6 138 151 57 1.170 1.261 1 16 23
Rheinland-Pfalz 119 1.856 1.652 4 59 58 23 365 266 2 18 11
Saarland 30 571 540 0 6 5 9 60 42 0 1 1
Sachsen 131 2.410 2.086 6 116 80 1 392 429 1 21 9
Sachsen-Anhalt 52 732 694 2 57 61 10 227 222 0 1 4
Schleswig-Holstein 58 1.092 955 2 37 40 7 155 210 1 1 4
Thiiringen 48 998 886 0 42 31 6 298 284 0 4 6
Deutschland 1.671 30.585 30.023 45 984 936 282 5.693 5.787 12 255 180
Darmkrankheiten
Yersiniose Norovirus- Rotavirus- Giardiasis Kryptosporidiose
Gastroenteritis + Gastroenteritis ryptosp
2018 2017 2018 2017 2018 2017 2018 2017 2018 2017

Land 27. 1.-27.|1.-27.| 27. 1.-27. 1.-27. 27. 1.-27. | 1.-27. | 27. 1.-27.|1.-27.| 27. | 1.-27.|1.-27.
Baden-Wiirttemberg 1 55 50 30 2.881 4.164 13 653 2.042 6 159 192 1 24 27
Bayern 6 161 169 47 5.622 5.337 26 1.248 | 3.977 11 305 300 3 43 50
Berlin 0 58 45 19 2.208 2.117 5 903 1.776 2 235 222 4 44 62
Brandenburg 0 64 51 17 1.915 1.846 51 1.020 | 2.649 0 41 65 0 22 35
Bremen 1 1 10 2 322 133 3 79 193 1 15 13 0 3 1
Hamburg 1 13 29 10 1.042 841 4 613 1.220 3 87 67 0 36 30
Hessen 4 105 81 22 2.174 2.198 15 603 1.768 4 101 104 2 32 43
Mecklenburg-Vorpommern 1 41 27 13 2.122 1.636 9 863 | 1.827 0 39 52 5 44 50
Niedersachsen 3 103 109 28 3.714 2.883 19 927 | 2.479 1 66 98 2 40 48
Nordrhein-Westfalen 10 245 244 79 8.808 | 10.985 47  2.046| 4.780 6 235 280 8 112 99
Rheinland-Pfalz 5 71 52 52 2.479 3.416 13 434 1.081 3 66 61 0 8 11
Saarland 1 13 7 3 594 1.040 4 95 352 0 9 9 0 4 3
Sachsen 6 222 182 72 4.173 3.882 52 4.155 3.997 3 124 138 4 48 44
Sachsen-Anhalt 3 75 90 32 2511 2.341 20 1.338 1.881 2 46 55 1 36 57
Schleswig-Holstein 0 23 28 14 1.472 1.038 19 559 949 2 39 44 0 5 10
Thiiringen 6 120 111 40 2.426 2.180 37 2327 2415 1 33 26 0 40 10
Deutschland 48 1370 | 1.285 480 44.472| 46.043 337 17.865| 33.397 45 1.600 | 1.726 30 541 581

In der wéchentlich veréffentlichten aktuellen Statistik wird auf der Basis des Infektionsschutzgesetzes (IfSG) aus dem RKI zeitnah zum Auftreten melde-
pflichtiger Infektionskrankheiten berichtet. Drei Spalten enthalten jeweils 1. Meldungen, die die Referenzdefinition erfiillen, in der ausgewiesenen Mel-
dewoche im Gesundheitsamt eingegangen sind und dem RKI bis zum angegebenen Datenstand iibermittelt wurden (s. www.rki.de/falldefinitionen),
2. Kumulativwerte im laufenden Meldejahr, 3. Kumulativwerte des entsprechenden Vorjahreszeitraumes. Die Kumulativwerte ergeben sich aus der Sum-
me Ubermittelter Fille aus den ausgewiesenen Meldewochen, jedoch ergédnzt um nachtréglich erfolgte Ubermittlungen, Korrekturen und Léschungen.
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Aktuelle Statistik meldepflichtiger Infektionskrankheiten, Deutschland 27. Woche 2018 (Datenstand: 25. Juli 2018)
Virushepatitis und weitere Krankheiten
Hepatitis A Hepatitis B Hepatitis C .Men'.ngOkOkk?n' Tuberkulose
invasive Infektion
2018 2017 2018 2017 2018 2017 2018 2017 2018 2017

Land 27. 1.-27.(1.-27.| 27. 1.-27.|1.-27.| 27. 1.-27. | 1.-27. | 27. | 1.-27.|1.-27.| 27. 1.-27. | 1.-27.
Baden-Wiirttemberg 1 45 37 23 387 229 14 469 344 0 24 22 10 396 399
Bayern 0 50 62 37 716 430 18 553 492 4 28 32 14 414 454
Berlin 0 27 107 4 97 77 7 166 145 0 10 9 7 219 222
Brandenburg 0 15 23 2 43 44 0 47 27 0 6 4 97 76
Bremen 0 2 3 2 14 3 0 19 2 0 2 0 25 25
Hamburg 0 11 25 0 30 30 1 75 71 0 1 4 98 124
Hessen 2 36 54 13 240| 161 5 276 187 1 14 1312 361 308
Mecklenburg-Vorpommern 0 8 8 0 14 19 1 21 23 0 4 3 2 48 57
Niedersachsen 0 34 37 1 81 45 8 215 159 0 11 17 8 213 186
Nordrhein-Westfalen 2 169 152 18 320 194 23 668 419 0 47 22 30 647 677
Rheinland-Pfalz 0 18 19 16 178 100 9 137 102 1 11 13 6 123 143
Saarland 0 7 7 0 14 11 2 15 14 0 2 2 0 26 23
Sachsen 0 8 19 4 104 162 5 93 104 0 10 6 1 90 126
Sachsen-Anhalt 1 10 13 1 30 30 1 43 33 1 6 3 5 84 78
Schleswig-Holstein 0 8 12 2 57 72 4 122 123 0 9 7 4 74 78
Thiiringen 0 7 6 0 10 3 2 44 31 0 3 3 2 52 64
Deutschland 6 455 584 123 2.335| 1.611 100 2.963 2.276 7 196 161| 109  2.968 3.040

Impfpriventable Krankheiten

Masern Mumps Rételn Keuchhusten Windpocken
2018 2017 2018 2017 2018 2017 2018 2017 2018 2017

Land 27. 1.-27. [ 1.-27.| 27. 1.-27.(1.-27.|27. 1.-27.|1.-27.| 27. 1.-27. | 1.-27. | 27. 1.-27. 1.-27.

Baden-Wiirttemberg 0 71 42 0 30 28 0 1 0 36 505 785 46 2.209 1.944
Bayern 12 71 37 3 82 84 0 1 0 45 1.630| 1.876 79 2.536 3.582
Berlin 1 20 42 0 7 20 0 0 0 6 248 446 16 757 1.053
Brandenburg 0 12 2 0 2 10 0 0 0 4 328 484 8 222 396
Bremen 0 0 3 0 3 2 0 0 0 0 50 60 2 160 287
Hamburg 0 13 7 1 7 10 0 0 1 4 206 353 13 247 239
Hessen 1 20 70 2 20 60 0 0 0 7 494 525 9 617 653
Mecklenburg-Vorpommern 1 1 0 0 4 6 0 0 0 7 185 350 4 85 103
Niedersachsen 0 3 4 1 25 34 0 0 1 8 399 495 9 784 875
Nordrhein-Westfalen 2 176 500 1 58 105 0 4 5 34 1.125| 1.849 59 2.063 2.693
Rheinland-Pfalz 0 8 18 1 18 22 0 0 1 8 319 429 10 355 418
Saarland 0 0 2 0 2 0 0 0 1 91 81 1 57 60
Sachsen 0 6 69 1 4 9 0 0 1 13 447 476 12 1.052 981
Sachsen-Anhalt 0 3 3 0 1 9 0 0 0 12 617 292 2 184 254
Schleswig-Holstein 0 3 6 0 13 14 0 1 0 5 253 242 12 401 503
Thiiringen 0 1 5 0 4 4 0 0 5 11 494 432 2 241 281
Deutschland 17 408 810 10 282 419 0 7 14| 201 7393 | 9.177| 284 11.973| 14.325

* Es werden ausschlielich laborbestitigte Fille von Norovirus-Gastroenteritis in der Statistik ausgewiesen.

Allgemeiner Hinweis: LK Prignitz, LK Teltow-Fliming und das Zentrum fiir tuberkulosekranke und -gefihrdete Menschen in Berlin verwenden veraltete Soft-
wareversionen, die nicht gemaf den aktuellen Falldefinitionen des RKI gemif § 11 Abs. 2 IfSG bewerten und tibermitteln.
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Aktuelle Statistik meldepflichtiger Infektionskrankheiten, Deutschland
27. Woche 2018 (Datenstand: 25. Juli 2018)

2018 2018 2017 2017
Krankheit 27. Woche|1.-27. Woche|[1.-27. Woche |1.-52. Woche
Adenovirus-Konjunktivitis 0 326 323 717
Brucellose 2 18 20 41
Chikungunyavirus-Erkrankung 0 9 20 33
\(_/‘iorls;zz?or?gﬁcile-Erkrankung, schwere 65 1553 1578 2807
Creutzfeldt-)akob-Krankheit * 0 16 51 72
Denguefieber 8 281 344 635
FSME 46 249 173 485
Hamolytisch-urdmisches Syndrom (HUS) 4 31 42 97
Haemophilus influenzae, invasive Infektion 7 538 471 811
Hantavirus-Erkrankung 4 88 1.144 1.731
Hepatitis D 2 26 12 36
Hepatitis E 74 1.808 1.403 2.949
Influenza 19 271.253 93.866 95.977
Legionellose 44 625 459 1.282
Leptospirose 0 42 40 128
Listeriose 20 294 352 770
el st || | s | ame
Ornithose 1 9 1
Paratyphus 0 4 20 44
Q-Fieber 3 54 51 107
Trichinellose 0 1 2
Tulardmie 0 15 52
Typhus abdominalis 0 35 45 78

* Ubermittelte Falle insgesamt, bisher kein Fall einer vCJK

Erratum

In der Ausgabe 29/2018 des Epidemiologischen Bulletins sind die Gesamtkosten der GKV fiir
direkt antiviral wirksame Substanzen (DAA) der 2. Generation zur Behandlung von Hepatitis C
pro Jahr aufgefiihrt. Im Jahr 2017 betrugen sie ~556 Millionen €, nicht ~556.000 €. Der Fehler

wurde online korrigiert.
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