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HIV-Studien und HIV-Projekte am Robert Koch-Institut

Neben der gesetzlich geregelten Surveillance von HIV-Neudiagnosen in
Deutschland erfolgt am Robert Koch-Institut (RKI) auch die Durchfithrung ver-
schiedener Studienprojekte, die an dieser Stelle beispielhaft kurz vorgestellt wer-
den sollen. Das Riickgrat der erweiterten HIV-Surveillance in Deutschland bilden
vier Studien: das Monitoring rezenter (inzidenter, kiirzlich erworbener) HIV-In-
fektionen in Deutschland (InzSurv-HIV), die Molekulare Surveillance von HIV-
Neudiagnosen (MolSurv-HIV), die HIV-1 Serokonverterstudie und die Klinische
Surveillance der HIV-Erkrankung (ClinSurv-HIV); (s. Abb. 1, S. 528). Bei InzSurv-
HIV und MolSurv-HIV werden Proben von Patienten untersucht, die gerade neu
diagnostiziert wurden. Die Analysen werden mit auf Filterpapier getropftem
Blut von Patienten mit bestitigter HIV-Diagnose durchgefiihrt. Bei der HIV-1
Serokonverterstudie und bei ClinSurv-HIV handelt es sich um Kohortenstudi-
en, bei denen Daten zu HIV-Patienten kontinuierlich erfasst werden. In die HIV-1
Serokonverterstudie werden nur Patienten eingeschlossen, deren Infektionszeit-
punkt bekannt oder abschitzbar ist. Bei ClinSurv-HIV werden auch Patienten
untersucht, die sich zum Beobachtungsbeginn bereits in Behandlung befinden.

Erginzend dazu wird am RKI auch das AIDS-Fallregister betrieben, in dem seit
1982 auf freiwilliger Basis anonym durch die behandelnden Arzte berichtete
AIDS-Erkrankungsfille und AIDS-Todesfille in der Bundesrepublik Deutschland
zusammengetragen und ausgewertet werden.

Mit diesen Studien werden wichtige epidemiologische Fragestellungen zu HIV und
AIDS in Deutschland untersucht. Dariiber hinaus bilden sie den Ausgangspunkt
fitr weitere Projekte. Die Studien sollen im Folgenden kurz vorgestellt werden.

InzSurv-HIV

Da zwischen HIV-Infektionszeitpunkt und HIV-Diagnosestellung ein unbe-
kannt langer Zeitraum von oftmals mehreren Jahren liegen kann, sind mit der
Routine-HIV-Surveillance, den HIV-Meldedaten gemifd Infektionsschutzgesetz
(IfSG), keine Aussagen iiber das aktuelle Infektionsgeschehen méglich. Seit ei-
nigen Jahren existieren verschiedene serologische Methoden, um im Rahmen
epidemiologischer Untersuchungen zwischen kiirzlich (rezent) erworbenen
(< 155 Tage) und bereits linger bestehenden HIV-Infektionen zu unterscheiden.
Diese Analyse wird mit auf Filterpapier getropften Blutproben (Dried Serum
Spots; DSS) von Patienten durchgefiihrt, die eine nach § 7 IfSG meldepflichtige
HIV-Neudiagnose hatten. Durch die kontinuierliche Erfassung des Anteils
rezenter HIV-Neudiagnosen, konnen Risikopopulationen identifiziert und somit
Priventionsbotschaften angepasst werden. Ferner kénnen durch die fortlaufende
Bestimmung von kiirzlich erworbenen HIV-Infektionen zeitliche Trends in ver-
schiedenen Subgruppen beobachtet werden. Fiir die Untersuchung wurde
bis Ende 2018 der BED-Capture-Enzyme-Immunoassay (BED-CEIA, Test ba-
siert auf den Subtypen B, E und D) verwendet. Da der Test eine geringe Sensi-
tivitit (81,7%) und Spezifitit (89,1%) hat, kann er nicht zur Individualdiagnostik
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HIV-Studienprojekte am Robert Koch-Institut
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Bestimmung des Anteils rezenter
HIV-Neudiagnosen unter den
bestatigten HIV-Diagnosen
(tbermittelt nach § 7 IfSG

Abs. 3) anhand von auf Filter-
papier getropftem Blut

2017: 66 % Filterproben
(2.068/3.144 HIV-Neudiagnosen)
33,5 % rezente HIV-Infektionen

2018: 61% Filterproben
(1.705/2.818 HIV-Neudiagnosen)
38,6 % rezente HIV-Infektionen

Ziele:

Erfassung des Anteils rezenter
HIV-Infektionen

Identifizierung aktueller Risiko-
populationen und regionaler
Unterschiede

Erkennung von Trends uber die
Zeit in den verschiedenen Risiko-
populationen

Gleiche Filterproben wie bei
InzSurv-HIV. Vorhandene
Virus-RNA wird amplifiziert
und sequenziert.

2017: 1.377 PR/RT Sequenzen
(43,8% der fiir 2017 gemelde-
ten Neudiagnosen)

2018: 1.053 PR/RT Sequenzen
(37,4% der fur 2018 gemelde-
ten Neudiagnosen)

Ziele:

Surveillance tbertragener Re-
sistenz unter den gemeldeten
HIV-Neudiagnosen;
Monitoring der in Deutschland
zirkulierenden HIV-Varianten;
Identifizierung und Analyse
von Transmissionsnetzwerken;
Erkennung, Untersuchung
und Bewertung von regionalen
und tberregionalen HIV-
Ausbriichen

3.600 Patienten mit bekann-
tem HIV-Infektionszeitpunkt.
Groéfitenteils Mianner, die Sex
mit Mannern haben (86 %).
36 % akute HIV-Serokonverter
(HIV-Infektion < 4 Wochen);
71% der Patienten HIV-
Infektion < 12 Monate.

Ziele:

Untersuchung des Einflusses
von Virus- und Wirtsfaktoren
auf den HIV-Infektionsverlauf;
Analyse der Pravalenz iibertra-
gener HIV-Resistenz sowie der
Auswirkung von HIV-Resistenz
auf den Therapieerfolg;
Analyse von Subtypen und
rekombinanten Formen;
Untersuchung von Ko-
Infektionen (HBV, HCV)

25.000 Patienten mit unbe-
kanntem HIV-Infektionszeit-

punkt; 85% der Patienten wer-

den antiretroviral therapiert;
~95 % unter der Nachweis-
grenze (< 200 Kopien/ml).

Ziele:

Bestimmung der Anzahl von
Patienten in unterschiedlichen
Transmissionsgruppen in der
klinischen Behandlung;
Therapiezusammensetzung
und Einfluss der Therapie-
regime auf den Krankheits-
verlauf;

Analyse der Privalenz von
HIV-Resistenz in behandelten
Patienten sowie Haufigkeit
von virologischem Versagen

Freiwillige Meldung von
anonymen AIDS-Erkrankungs-
und AIDS-Todesfillen durch
behandelnde Arzte in der
Bundesrepublik Deutschland

Ziele:

Untersuchung bestehender
Defizite bei der Erkennung,
Betreuung und Behandlung
von HIV-Infektionen. Die trotz
guter Behandlungsmaglich-
keiten weiterhin auftretenden
AIDS-Erkrankungs- und AIDS-
Todesfille sind ein Indikator
fur die zu spite Diagnose von
HIV-Infektionen sowie Pro-
bleme bei der kontinuierlichen
medizinischen Betreuung

von diagnostizierten HIV-
Infizierten.

Abb. 1: Uberblick tiber die HIV-Studien und HIV-Projekte am Robert Koch-Institut

verwendet werden. In dem Test als mutmaflich rezent ent-
deckte HIV-Neudiagnosen, bei denen eine Angabe zu einer
klinisch dia-gnostizierten AIDS-definierenden Erkrankung
vorhanden ist (CDC-Stadium C), werden zu den linger be-
stehenden Infektionen gezihlt. Seit 2019 kommt der modi-
fizierte GenScreen HIV-1-/-2-Avidititstest zur Anwendung,
da der BED-CEIA nicht mehr hergestellt wird.2 In einem
fiir das kommende Jahr anstehenden Forschungsprojekt
soll untersucht werden, inwieweit die Dauer der Infektion
anhand von Daten aus Next-Generation-Sequencing (NGS)
abgeschitzt werden kann.

Anteil rezenter HIV-Infektionen bei
untersuchten HIV-Neudiagnosen
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Im Jahr 2017 wurden 2.079 HIV-Neudiagnosen (66 % al-
ler Neudiagnosen) auf eine rezente HIV-Infektion unter-
sucht. Der Anteil der rezenten Infektionen lag insgesamt
bei 33,5% (n = 696). Der hiochste Anteil rezenter HIV-
Infektionen fand sich bei Minnern, die Sex mit Minnern
haben (MSM) (43,5 %; n = 475/1.092), gefolgt von 38,1% bei
intravends (i.v.) Drogengebrauchenden (IVD) (n = 24/63).
Menschen mit heterosexuellem Transmissionsrisiko (HET)
hatten einen deutlich geringeren Anteil an rezenten HIV-
Infektionen 19,6 % (n =108/552).
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Abb. 2: Anteil rezenter HIV-Infektionen zwischen 2011 und 2018 bei untersuchten HIV-Neudiagnosen nach Transmissionsrisiko
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Im Jahr 2018 wurden 1.698 HIV-Neudiagnosen (60 % al-
ler Neudiagnosen) auf eine rezente HIV-Infektion unter-
sucht. Der Anteil der rezenten Infektionen lag insgesamt
bei 38,8 % (n = 658). Der Anteil rezenter HIV-Infektionen
bei MSM lag bei 44,5% (n = 385/866), und bei IVD ver-
gleichbar hoch bei 46,3% (n = 37/80). Bei Personen mit
heterosexuellem Transmissionsrisiko lag der Anteil bei
32,0% (0 = 144/450). Seit 201 ist der Anteil der rezenten
HIV-Infektionen unter den untersuchten HIV-Neudiagnosen
angestiegen und ist im Jahr 2018 bei gleichzeitig sinkender
Zahl von HIV-Neudiagnosen am héchsten (s. Abb. 2, S. 528).

Der héchste Anteil rezenter Neudiagnosen bei Jugendlichen
und Erwachsenen im Jahr 2017 war in der Altersgruppe der
15- bis 19-Jdhrigen (17/42; 40,5%) gefolgt von 25- bis 29-J4h-
rigen (170/434; 39,2%) und 20- bis 24-Jdhrigen (89/233;
38,2%). Der niedrigste Anteil an rezenten Neudiagnosen
wurde in der Altersgruppe der 50- bis 59-Jihrigen beobachtet

(90/332; 27,1%).

Im Jahr 2018 wurde der grofite Anteil der rezenten Neudi-
agnosen bei den 20- bis 24-Jahrigen (73/162; 45,1%) gefun-
den, gefolgt von den 25- bis 29-Jihrigen (14/262; 43,5%)
und 15- bis 19-Jahrigen (12/28; 42,9 %). Der niedrigste An-
teil an rezenten Neudiagnosen wurde in der Altersgruppe
der Go- bis 69-Jahrigen beobachtet (18/66; 27,3 %).

MolSurv-HIV

Im Rahmen der Molekularen Surveillance von HIV-Neudia-
gnosen (MolSurv-HIV) werden virale Sequenzen gewon-
nen, um das aktuelle HIV-Infektionsgeschehen molekular-
epidemiologisch zu erfassen und zu charakterisieren. Mol-
Surv-HIV hat die folgenden wesentlichen Studienziele:

» Surveillance iibertragener Resistenz unter den gemelde-
ten HIV-Neudiagnosen;

» Monitoring der in Deutschland zirkulierenden HIV-
Varianten;

» Identifizierung und Analyse von Transmissionsnetz-
werken;

» Erkennung, Untersuchung und Bewertung von regiona-
len und tiberregionalen HIV-Ausbriichen.

Als Probenmaterial wird virale RNA von Dried Serum Spots
(DSS) eingesetzt, die auch schon in InzSurv-HIV Ver-
wendung finden. Dadurch stehen von ca. 60 % aller HIV-
Neudiagnosen Proben zur Verfligung. In einem automa-
tisierten Verfahren wird virale RNA isoliert, per reverser
Transkription zu DNA umgeschrieben und mit Hilfe der
PCR amplifiziert. Es werden vier Amplikons generiert, die
verschiedene Regionen des Polymerase-Gens (Protease,
Reverse Transkriptase und Integrase) und das Hiillprotein
umfassen. Diese Regionen enthalten alle fiir eine genotypi-
sche Resistenztestung relevanten Positionen. Die Sequenzie-
rung der Amplikons erfolgt mittels [llumina-basierten NGS-
Verfahren.

Surveillance iibertragener HIV-Resistenzen

Bei einer iibertragenen HIV-Resistenz weist bereits das in-
fizierende Virus eine oder mehrere Resistenz-assoziierte
Mutationen auf. Die der Resistenz zugrundeliegenden Mu-
tationen wurden also bereits in der infizierenden Person
oder einem anderen Mitglied der vorangegangenen Infekt-
kette erworben. Das kann dazu fithren, dass bereits zu The-
rapiebeginn einzelne Therapeutika oder ganze Substanz-
klassen eine reduzierte oder sogar keine antivirale Wirkung
mehr haben. Aufgrund der hohen Public-Health-Relevanz
der iibertragenen HIV-Resistenz ist ihre Surveillance in
Deutschland eine Amtsaufgabe des RKI und auch Bestand-
teil der , Strategie zur Eindimmung von HIV, Hepatitis B
und C und anderen sexuell iibertragbaren Infektionen“ des
Bundesministeriums fiir Gesundheit (BMG).3 Ergebnisse
der Resistenzanalysen werden jihrlich an das Europiische
Zentrum fiir die Privention und die Kontrolle von Krank-
heiten (ECDC)/der Weltgesundheitsorganisation (WHO)
berichtet und in Fachjournalen publiziert.*®

In den Jahren 2017 und 2018 wurden 1.377 bzw. 1.053 Pro-
tease-/Reverse-Transkriptase-(RT-) Sequenzen und 1.104 bzw.
765 Integrase-(Int-)Sequenzen von bestitigten HIV-Neu-
diagnosen analysiert. Dies entspricht 2017 einem Anteil
von ca. 43,8% (35,1% fiir Int) und 2018 einem Anteil von
37,4 % (27,1% fiir Int) der in diesen Jahren dem RKI gemel-
deten HIV-Neudiagnosen. Insgesamt ist hinsichtlich der
Entwicklung bei iibertragener Resistenz die Situation in
fast allen Therapeutikaklassen weiterhin als sehr stabil zu
bewerten. Erhohter Aufmerksamkeit bedarf zukiinftig ins-
besondere die Resistenzentwicklung gegeniiber Tenofovir
und Emtricitabin, die als Priexpositionsprophylaxe (PrEP)
verstirkt Verwendung finden.

Monitoring der zirkulierenden HIV-Varianten

Das Monitoring der zirkulierenden HIV-Varianten be-
schrinkt sich in MolSurv-HIV im Wesentlichen auf die Be-
stimmung des Subtyps der HIV-1-Gruppe M-Infektionen,
da Infektionen mit anderen HIV-1-Gruppen und HIV-2
in Deutschland sehr selten sind. Die Subtypbestimmung
erfolgt in der Regel mit dem REGA-HIV-1- oder COMET-
HIV-1-subtyping tool. Ist die Zuordnung nicht eindeutig,
wird eine phylogenetische Analyse mit Referenzsequenzen
durchgefiithrt. Der Subtyp ist insbesondere fiir molekular-
epidemiologische Untersuchungen ein wichtiges Kriteri-
um, da die verschiedenen HIV-1 Subtypen weltweit unter-
schiedlich auftreten. Dariiber hinaus gibt es Berichte tiber
subtypspezifische Eigenschaften hinsichtlich Transmission
oder Pathogenese in bestimmten Populationen oder Risiko-
gruppen. Die im Rahmen von MolSurv-HIV erhobenen
Daten zeigen, dass 2017/2018 etwa zwei von drei Infekti-
onen mit HIV-1 Subtyp B, dem dominierenden Subtyp in
Deutschland, erfolgten. Wir beobachten jedoch einen sig-
nifikanten Trend zu hiufigeren Infektionen mit non B Vi-
ren. Er beruht insbesondere auf der Zunahme des Anteils
von Neudiagnosen mit Subtyp C, A und rekombinanten
Formen.* Subtyp A Infektionen sind in den Lindern der
ehemaligen Sowjetunion weit verbreitet, wihrend Subtyp C


https://www.bundesgesundheitsministerium.de/
https://www.ecdc.europa.eu/en/home
https://www.ecdc.europa.eu/en/home
https://www.ecdc.europa.eu/en/home
https://www.who.int/
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1. Welle: Ostafrikanische Subtyp-A-Variante
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Abb. 3 (links): Bestimmung der Reproduktionsraten fiir die beiden distinkten Subtyp-A-Subepidemien in Deutschland entsprechend des Ubertragungs-
wegs. Heterosexuelle Ubertragung (HET), Ménner, die Sex mit Mannern haben (MSM), People Who Inject Drugs (PWID)/Drogengebrauchende.

Abb. 3 (rechts): Phylogeografisch bestimmte Ausbreitungsrouten von Subtyp A nach Deutschland (DE). Demokratische Republik Kongo (DRC), Tansania
(TZ), Kenia (KE), Uganda (UG), Kamerun (CM), Griechenland (GR), Zypern (CY), Russland (RU), Ukraine (UA), Weirussland (BY), Polen (PL).

Abbildungen entstammen modifiziert Referenz ©

Infektionen in afrikanischen Hochprivalenzlindern siid-
lich der Sahara dominieren. Die Daten zur Resistenz und
Subtypenverteilung der Jahre 2017-2018 werden derzeit
zur Publikation in einem Fachjournal vorbereitet.

Identifizierung und phylogenetische Analyse von Trans-
missionsnetzwerken

Die Rekonstruktion von zusammenhingenden Transmis-
sionsereignissen fiihrt zu einem tieferen Verstindnis einer
Epidemie und ihrer Dynamik. Die gewonnenen Erkennt-
nisse helfen dabei, zukiinftig zielgerichtete Priventions-
mafinahmen zu ergreifen oder bereits erfolgte MaRnahmen
zu evaluieren. Vorhandene HIV-Transmissionsketten und
-Cluster werden in der Regel anhand der genetischen Di-
stanz der analysierten Sequenzen und dem statistischen
Support fur die Verzweigungen (Bootstrap- und Posterior-
Werte) postuliert. Die Ergebnisse werden als Baumstruktur
dargestellt. Die phylogenetischen Analysen in der MolSurv-
HIV-Studie erfolgen sowohl mit Maximum Likelihood-
Verfahren als auch durch Methoden der Bayes-Statistik.
Letztere ermdglichen beispielsweise die Verkniipfung von
Sequenzdaten mit epidemiologischen Daten, was wiede-
rum die Berechnung von Reproduktionszahlen (Re) er-
moglicht, mit deren Hilfe die Verbreitungsdynamik in de-
finierten Risikogruppen bemessen werden kann.® Dariiber
hinaus lasst sich mit Hilfe der Bayes-Analysen die zeitliche
und phylogeografische Dynamik einer Epidemie darstellen.

Auf diese Art und Weise konnte beispielsweise die raumli-
che und zeitliche Ausbreitung des zweithidufigsten Subtyps
in Deutschland, Subtyp A, rekonstruiert werden. Subtyp
A erreichte Deutschland in zwei Wellen: Die erste Welle
begann in den 1980er Jahren (s. Abb. 3 links, oben) und
umfasste Infektionen mit der ostafrikanischen Subtyp-A-
Variante (Kenia, Uganda und Tansania, s. Abb. 3 rechits,
hellblau), die vornehmlich heterosexuell tibertragen wurde.
Es konnte aber auch ein grofles internationales MSM-
Cluster identifiziert werden (48 nachgewiesene Fille in
Deutschland, sampling Dichte < 3%), welches sich bis heu-
te ausbreitet. Die zweite Welle begann Mitte der 199oer Jah-
re mit der osteuropdischen Subtyp-A-Variante, Aggy (s. Abb.
3 links, unten und Abb. 3 rechts, dunkelblau). Diese breitete
sich Anfang der 199oer Jahre in den Lindern des fritheren
Ostblocks vornehmlich unter IVD aus. Die frithen Infektio-
nen mit dieser Virusvariante erfolgten in Deutschland eben-
falls primir unter IVD aber auch heterosexuell unter Men-
schen mit Kontakten nach Osteuropa. Mittlerweile hat Apgy,
in Deutschland auch die deutschen MSM erreicht und wird
endemisch in schnell wachsenden MSM-Transmissions-
clustern iibertragen.

Erkennung, Untersuchung und Bewertung von HIV-
Ausbriichen

Als HIV-Ausbriiche oder Sub-Epidemien werden hochfre-
quente Transmissionen mit meist einer einzigen Virus-
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Abb. 4: Anteil resistenter HIV-1 in der HIV-1 Serokonverterkohorte von 1996 -2017.

n =296 (1996-2002),n = 985 (2003 -2007), n = 885 (2008 —2012),n = 549 (2013—-2017)

variante bezeichnet, die daher in phylogenetischen Analy-
sen als distinkte, sehr kompakte Cluster auffallen. Nach Er-
kennen eines Ausbruchsgeschehens werden die entsprechen-
den Landesbehérden und regionalen Selbsthilfeeinrichtun-
gen betroffener Risikogruppen informiert. HIV-Ausbriiche
dieser Art treten oftmals bei IVD auf. Zu moglichen zielge-
richteten Mainahmen zur Eindimmung solcher Ausbruchs-
ereignisse zihlen die Intensivierung der lokalen Bereitstel-
lung von Injektionsbesteck sowie niedrigschwellige Test- und
Beratungsangebote fiir die betroffene Risikogruppe.

HIV-1 Serokonverterstudie

Die seit 1997 durchgefiihrte HIV-1 Serokonverterstudie ist
eine multizentrische, prospektive Langzeitbeobachtungs-
studie, die den Verlauf der HIV-Infektion bei Personen un-
tersucht, deren HIV-Infektionsdatum aufgrund labordiag-
nostischer Parameter bekannt ist. Ziel ist es, alle Einfluisse
seitens des Wirtes sowie des Virus auf den Krankheitsver-
lauf zu erfassen. Derzeit beteiligen sich rund 45 Studien-
einrichtungen niedergelassener Arzte und Kliniken an der
Studie. Aktuell sind tiber 3.600 Patienten in die Studie
eingeschlossen. Das Studienkollektiv besteht zum Grofiteil
aus MSM (86 %), die in stidtischen Gebieten leben. Wich-
tiger Schwerpunkt der Studie ist die Untersuchung der
Ubertragung resistenter HIV-1 einschlieRlich Persistenz,
minoritirer Varianten, Einfluss auf den Infektionsverlauf
und Therapieansprechen sowie die Untersuchung von Ko-
Infektionen mit Hepatitis B und C.

Privalenz resistenter HIV-1

Insgesamt wurden Erstproben von 2.715 Studienpatien-
ten, die sich zwischen 1996 und 2017 mit HIV4 infiziert
hatten, untersucht. Die meisten Studienpatienten waren
minnlich (2.577; 94,9 %) mit Transmissionsrisiko MSM
(2.404; 88,5%). Das Alter der Studienpatienten betrug
bei Studieneinschluss im Median 33 (Interquartilsabstand
[IQR] 27-39) Jahre. 466 Studienpatienten (17,2%; 95%
Konfidenzintervall [KI]: 15,7-18,6) wurden mit einem Virus
infiziert, das bereits eine Resistenz gegen eines der anti-
retroviralen Therapeutika aufwies. Insgesamt nahm die Hiu-
figkeit der Ubertragung von resistenten Viren iiber den Beob-

achtungszeitraum ab (Odds Ratio [OR] = 0,89; p = 0,034, s.
Abb. 4), war jedoch im vergangenen Jahrzehnt (2008-2017)
stabil (OR = 0,99; p = 0,714). Die genotypische Resistenztes-
tung auf Patientenebene vor Beginn einer antiretroviralen
Therapie (ART) sowie auf Populationsebene zum Zwecke
der molekularen Surveillance ist daher weiterhin von hoher
Wichtigkeit.

Am hiufigsten wurde in der Studienkohorte mit 7,8 %
(95% KI: 6,8-8,8) die Ubertragung von Viren mit einer
Resistenz gegen Nicht-nukleosidische Reverse Transkrip-
tase Inhibitoren (NNRTTI) beobachtet, deren Privalenz kei-
nen Trend innerhalb des Beobachtungszeitraums zeigte
(OR = 1,01 p = 0,509). Der Anteil von iibertragenen Vi-
ren mit einer Resistenz gegen Nukleosidische Reverse
Transkriptase Inhibitoren (NRTI) betrug 5,0% (95% KI:
4,2—75,9). Die Privalenz von NRTI-resistenten Viren nahm
iiber die Zeit ab (OR = 0,65; p = 0,000). Ubertragene Vi-
ren mit einer Resistenz gegen Protease Inhibitoren (PI)
wurden mit einer Hiufigkeit von 2,8 % beobachtet (95%
KI: 2,2—3,4). Es zeigte sich kein Trend in der Privalenz PI-
resistenter Viren innerhalb des Beobachtungszeitraums
(OR = 0,93; p = 0,497). Dual-resistente und Tripple-resis-
tente Viren wurden bei 1,3% (95% KI: 0,9-1,7) und 0,2%
(95% KI: 0—0,4) der Studienpatienten identifiziert.”

Antiretrovirale Therapie

Fiir 6,5-6,9% der Viren wurde eine eingeschrinkte Wirk-
samkeit von NNRTI vorhergesagt, wobei die NNRTI der
ersten Generation, Efavirenz (EFV) und Nevirapin (NVP),
durch einen hohen Anteil an High-level Resistenz beson-
ders betroffen waren. Fiir den NNRTT Rilpivirin (RPV), der
fitr die First-line Therapie empfohlen wird, wurde hingegen
vornehmlich Low-level Resistenz vorhergesagt (s. Abb. 5, S.
532). Rilpivirin ist seit 2011 der meistverschriebene NNRTI
in First-line Regimen innerhalb der Studienkohorte.

Fir 6,0-6,2% der Viren wurde eine eingeschrinkte Emp-
findlichkeit gegeniiber den NRTI Didanosin (DDI), Stavudin
(d4T) und Zidovudin (AZT) vorhergesagt. Diese Wirkstoffe
werden jedoch nicht mehr empfohlen und sind seit 2003
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Abb. 5: Vorhergesagte Resistenz gegen Wirkstoffe der antiretroviralen Therapie in der HIV-1 Serokonverterkohorte (1996 —2017).

*: empfohlen fiir First-line Therapie; *: nicht mehr empfohlen

r: Ritonavir-geboostert; ATV: Atazanavir; DRV: Darunavir; FPV: Fosamprenavir; IDV: Indinavir; LPV: Lopinavir; NFV: Nelfinavir; SQV: Saquinavir;
TPV: Tipranavir. 3TC: Lamivudin; ABC: Abacavir; AZT: Zidovudin; D4T: Stavudin; DDI: Didanosin; FTC: Emtricitabin; TDF: Tenofovir Disoproxil Fumarat;

EFV: Efavirenz; ETR: Etravirin; NVP: Nevirapin; RPV: Rilpivirin

Protease Inhibitoren (PI); Nukleosidische Reverse Transkriptase Inhibitoren (NRTI); Nicht-nukleosidische Reverse Transkriptase Inhibitoren (NNRTI)

(DDI, d4T) bzw. 2008 (AZT) kein Bestandteil mehr von
First-line Regimen von Studienpatienten. Im Gegensatz dazu
wurde eine Resistenz gegen die derzeit fiir eine First-line
Therapie empfohlenen NRTI Abacavir (ABC), Emitricitabin
(FTC), Lamivudin (3TC) oder Tenofovir (TDF/TAF) fiir nur
0,6 %-2,8% der Viren vorhergesagt (s. Abb. 5). Seit 2006
sind FTC und TDF/TAF die am hiufigsten verschriebenen
NRTI in First-line Regimen von Studienpatienten.

Fiir 0,4—3,5% der Viren wurde eine eingeschrinkte Wirksam-
keit von PI vorhergesagt. Der hochste Resistenzanteil wurde
fur den PI Nelfinavir (NFV) bestimmt, welcher jedoch seit
2005 nicht linger empfohlen wird und in unserer Studien-
kohorte seit 2003 keine Relevanz in First-line Regimen
mehr hat. Fiir Darunavir (DRV), dem einzigen fiir First-line
Regime empfohlenen PI, betrug der Resistenzanteil nur
0,4% (s. Abb. 5). DRV ist seit 2010 der meistverschriebene
Pl in First-line Regimen innerhalb der Studienkohorte.”

Die Untersuchung des Therapieerfolgs zeigte, dass tiber
95 % der HIV-Therapien in der Kohorte erfolgreich ver-
laufen (Kriterium < 200 Viruskopien/ml Blut).® Auch die
Pravalenz von erworbenen Resistenzen durch eine sub-
optimale ART nimmt in Deutschland ab, wie Daten aus der
ClinSurv-HIV Kohorte zeigten.’

Persistenz von Resistenzmutationen

Die Persistenz von Resistenzmutationen im viralen Genom
wurde nach Ubertragung im therapienaiven Infektions-
verlauf von 466 Studienpatienten anhand von 765 Proben
untersucht. Die Studienpatienten wurden im Median 258
(95% KI: 215—-321) Tage beobachtet. Verlaufsproben waren
von 146 (31,3 %) Studienpatienten verfiigbar und die medi-
ane Dauer zwischen der Probennahme lag bei 0,7 Jahren.
Von den restlichen 320 (68,7%) Studienpatienten lagen

ausschliellich Erstproben vor. Insgesamt wurden 700
Resistenzmutationen in den 466 Erstproben identifi-
ziert, von denen nur 37 (5,3%) Resistenzmutationen im
Verlauf verloren gingen. In der Erstprobe zeigten 76,6 %
der Viren eine, 13,5% zwei und 9,7% drei oder mehr Re-
sistenzmutationen. Die meisten Viren (91,2%) waren
gegeniiber einer Wirkstoftklasse resistent, nur 7,5%
und 1,3% der Viren wiesen eine Resistenz gegen zwei
oder drei Wirkstoffklassen auf. Resistenzmutationen ge-
gen NRTI persistierten im Mittel 1,0-6,4 Jahre im vi-
ralen Genom, gegen NNRTI 1,5-8,0 Jahre und gegen PI
1,0—5,1 Jahre. Uber fiinf Jahre persistierten die NNRTI-
Resistenzmutationen E138A/G/K und Kio3N sowie die
NRTI-Resistenzmutation M41L. Die kiirzeste Persistenz-
dauer von nur einem Jahr wurde fiir die PI-Resistenz-
mutation K20T und die NRTI-Resistenzmutation T215N
beobachtet (s. Abb. 6, S. 533).

Zusammenfassend lisst sich die stabil hohe Privalenz
in der Ubertragung von resistenten HIV-1 mit der langen
Persistenzdauer einzelner Resistenzmutationen im viralen
Genom und der Weiteriibertragung dieser Viren erkliren.
In der HIV-1 Serokonverterkohorte zeigte sich, dass HIV
vornehmlich frith nach der Infektion weitergegeben wird,
wenn die Viruslasten hoch und die Patienten sich vermut-
lich noch nicht iiber ihre Infektion bewusst sind.'® Um die
Weiter-iibertragung von resistenten HIV-1 zu verhindern,
sind Public-Health-Mafinahmen zur frithen Diagnose und
ART von HIV-Infizierten von grofler Bedeutung.

Ko-Infektionen mit Hepatitis C

Im Rahmen der Serokonverterstudie erfolgt neben der Un-
tersuchung der HIV-Infektion ebenfalls ein Monitoring auf
Infektionen mit Hepatitis-C-Virus (HCV). In zwei sero-
logischen Screenings wurden Proben auf HCV getestet.
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Abb. 6: Mittlere Persistenzdauer (Kaplan Meier Schitzer) von Resistenzmutationen bei Protease Inhibitoren (Pl), Nukleosidischen Reverse Transkriptase
Inhibitoren (NRTI) und Nicht-nukleosidischen Reverse Transkriptase Inhibitoren (NNRTI) im viralen Genom in Jahren mit 95% Ki

Des Weiteren werden innerhalb der Studie Daten zu HCV-
Ko-Infektionen kontinuierlich mittels eines Fragebogens
abgefragt, die sich den serologischen Ergebnissen gegen-
itberstellen und auswerten lassen.

Die Ergebnisse des ersten Screenings (Proben aus
1996—-2012) wurden bereits versffentlicht.!" Bei der aktu-
ellen Analyse sollte sowohl der neue Zeitraum 2012-2016
als auch die Daten aus dem vorigen Zeitraum gepoolt zu-
sammen ausgewertet werden, um Aussagen zur gesamten
Studienpopulation zu treffen. Ziel der Untersuchung war
die Berechnung der Privalenz und Inzidenz von HCV-Ko-
Infektionen in der HIV-1 Serokonverterkohorte iiber den
Gesamtzeitraum 1996—-2016.

Insgesamt wurden Daten von 2.923 Personen alusgewelrtet.12
Der Grofiteil waren Minner (95%), hauptsichlich aus der
Gruppe der MSM (87%). Die Personen waren mehrheit-
lich <35 Jahre alt (60 %) und kamen zumeist aus Deutsch-
land (85%). Die HCV-Privalenz lag bei 10 %, wobei diese

Inzidenz pro 100 Personenjahre
7+

sich auf 5% aktive HCV und 5% Zustand nach HCV auf-
teilten. Die Inzidenzberechnung zeigte fiir die Jahre bis vor
2012 einen Anstieg der HCV-Infektionen (s. Abb. 7). Die
Inzidenzrate entwickelte sich von 1,5/100 Personenjahre
(P]) (95% KI: 0,38-6,01) im Zeitraum 1996-1999 zur
héchsten Inzidenzrate mit 1,9/100 PJ (95% KI: 1,3-2,1) im
Zeitraum 2008 —2o011. Fiir den Zeitraum 20122016 lag die
Inzidenz bei 1,5/100 PJ (95% KI: 1,1-1,8). Die Regression
von Risikofaktoren fiir eine HCV-Infektion adjustiert fiir
Alter, Geschlecht und Herkunftsregion ergab als einzigen
signifikanten Faktor injizierenden Drogengebrauch. Unter
den HIVa Serokonvertern zeigten injizierende Drogenge-
brauchende ein 10,6-faches Risiko im Vergleich zu MSM
(95% KI: 8,4-13,3).

Die Inzidenz von HCV-Infektionen in diesem Studienkol-
lektiv ist mit 1,5/100 PJ im Zeitraum 2012-2016 300-fach
héher als in der Allgemeinbevolkerung mit 0,005/100 PJ
in Deutschland gemeldeten Erstdiagnosen 2016. Diese
hohe HCV-Inzidenz wird hiufig in Zusammenhang mit

1996-1999

2000-2003
(133 PJ)

2004-2007
(549 PJ")

(2.100 PJ)

2008-2011 Zeitraume

2012-2016
(3.821 PJ%)

(4.803P)")

Abb. 7: Inzidenz von HCV-Infektionen in der HIV-1 Serokonverterstudie iiber den Zeitraum 1996 —2016 in 4-Jahres-Intervallen; PJ* = Personenjahre
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Chemsex und anderen risikotrichtigen Sexualpraktiken
bei MSM diskutiert. Welche Rolle direkt antiviral wirkende
Substanzen zur HCV-Therapie bei dieser Entwicklung ha-
ben konnen, wird derzeit noch untersucht. Trotz der ver-
figbaren HCV-Therapie sollte ein Risiko-adaptiertes HCV-
Screening (abhingig von Sexualverhalten und/oder Dro-
genkonsum) erginzend zur guten HIV-Versorgung durch
Schwerpunktirzte durchgefithrt werden.

ClinSurv-HIV

Die klinische Surveillance der HIV-Erkrankung, ClinSurv-
HIV (seit1999), ist eine multizentrische, prospektive Lang-
zeitbeobachtungskohorte HIV-positiver Patienten, deren
HIV-Infektionszeitpunkt nicht bekannt ist. Diese Studie
erfasst alle HIV-positiven Patienten, die in den ClinSurv-
Studienzentren behandelt werden. Aktuell sind ca. 25.000
HIV-positive Patienten aus 15 HIV-Kliniken deutschland-
weit in die ClinSurv-HIV-Kohorte eingeschlossen. Ziel ist
es, die Anzahl HIV-positiver Patienten und ihre Verteilung
in Transmissionsgruppen in klinischer Behandlung zu
erfassen und den Krankheitsverlauf unter ART sowie die
Zusammensetzung der ART-Regime zu dokumentieren.
Im Rahmen einer Vielzahl wissenschaftlicher Projekte wer-
den diese Parameter beschrieben und deren Einfluss auf
den Krankheitsverlauf tiber die Zeit untersucht. Mit Hilfe
der Angaben zur ART in der ClinSurv-HIV-Kohorte sowie
unter Nutzung von Sekundirdaten aus Apothekenabrech-
nungszentren wurde eine Methode zur Schitzung der Zahl
der mit HIV diagnostizierten Personen in idrztlicher Be-
handlung unter ART entwickelt.'* Demnach wurden 2018
geschitzt ca. 71.400 HIV-positive Patienten antiretroviral
behandelt. Diese Schitzung umfasst sowohl Personen mit
gesetzlicher Krankenversicherung als auch privat Kranken-
versicherte. Die Daten der ClinSurv-HIV-Kohorte sind wich-
tig fur die jdhrliche HIV-Schitzung und die HIV-Behand-
lungskaskade in Deutschland bspw. erfolgt neben der An-
zahl der HIV-Therapierten die Bestimmung des Therapie-
erfolgs aus ClinSurv-HIV-Daten.? Demnach verliefen 2018
etwa 95% der HIV-Therapien erfolgreich (Kriterium < 200
Viruskopien/ml Blut).2 Ein erheblicher Anteil der AIDS-
Fallmeldungen erfolgt ebenfalls aus der ClinSurv-Kohorte.

AIDS-Fallregister

Seit 1982 werden auf freiwilliger Basis anonym durch die
behandelnden Arzte berichtete AIDS-Erkrankungsfille
und AIDS-Todesfille in der Bundesrepublik Deutschland
in einem zentralen Fallregister zusammengetragen und
ausgewertet. Das AIDS-Fallregister liefert auch heute noch
wichtige Daten, vor allem zu den noch bestehenden Defi-
ziten bei der Erkennung, Betreuung und Behandlung von
HIV-Infektionen. Dank der guten Behandlungsmoglichkei-
ten sind bei rechtzeitiger Diagnose und Behandlung einer
HIV-Infektion AIDS-Erkrankungen und HIV-bedingte To-
desfille heute weitgehend vermeidbar. Die weiterhin auf-
tretenden AIDS-Erkrankungsfille und AIDS-Todesfille sind
daher ein Mafistab vor allem fiir die zu spite Diagnose von
HIV-Infektionen, aber auch fiir Probleme bei der kontinuier-

lichen medizinischen Betreuung von diagnostizierten HIV-
Infizierten. Die Vollstindigkeit der Erfassung der in Deutsch-
land aufgetretenen Fille im AIDS-Fallregister hat sich nach
der deutlichen Verbesserung der Therapiemdéglichkeiten Mit-
te der 199o0er Jahre verringert und liegt derzeit bei weniger
als 50 %, mit zum Teil erheblichem Meldeverzug und erhebli-
chen regionalen Unterschieden beziiglich der Vollstindigkeit
der Meldungen.

Aktuelle AIDS-Meldedaten

Um in der Darstellung Verzerrungen auf Grund des hohen
Meldeverzugs zu vermeiden, wurden bei den neu aufgetre-
tenen AIDS-Fillen, die in den letzten 36 Monaten diagnos-
tizierten und berichteten Erkrankungen zusammengefasst.
Innerhalb des Drei-Jahres-Zeitraums vom 1.1.2016 bis zum
31.12.2018 wurden insgesamt 620 in diesem Zeitraum di-
agnostizierte AIDS-Fille an das AIDS-Fallregister am RKI
berichtet. Die Gesamtzahl der seit Beginn der Epidemie
an das RKI berichteten, mit dem Vollbild AIDS erkrankten
Personen stieg damit auf 31.792 (s. Tab. 1und 2, S. 538 ff.).

Verteilung nach Geschlecht, Alter, Regionen innerhalb
Deutschlands und Infektionsrisiko

Unter den zwischen dem 1.1.2016 und dem 31.12.2018 neu an
AIDS Erkrankten waren 8o % Minner und 20 % Frauen. Da-
bei stellten unter den erkrankten Miannern MSM mit 48,7 %
die grofite Gruppe dar (s. Tab. 3, S. 539). Mit 20,9 % lagen
bei den Minnern Infektionen tiber heterosexuelle Kontakte
an zweiter Stelle unter den bekannten Infektionsrisiken,
gefolgt von IVD mit 5,6 %. Fiir 24,5% der berichteten AIDS-
Fille bei Mannern lagen keine Angaben zum Infektions-
risiko vor. Der Altersmedian bei AIDS-Erkrankung lag bei
45 Jahren.

Im Unterschied dazu wurde bei 67,5% der AIDS-Fille bei
Frauen ein heterosexuelles Ubertragungsrisiko angege-
ben, IVD wurde fiir 4,9 % der in den letzten 36 Monaten
bei Frauen diagnostizierten AIDS-Fille angegeben. Fir
27,6 % der gemeldeten AIDS-Fille unter Frauen fehlte
eine Angabe zum Infektionsrisiko (s. Tab. 2, S. 538). Da
andere Infektionswege weitgehend ausgeschlossen wer-
den konnen, verteilen sich diese im Wesentlichen auf
Frauen, die sich iiber heterosexuelle Kontakte oder iiber
i.v. Drogenkonsum infiziert haben. Der Altersmedian bei
AIDS-Erkrankung lag bei Frauen bei 41 Jahren.

Beziiglich der Vollstindigkeit der Meldung von AIDS-Fail-
len gab es deutliche regionale Unterschiede. Die Zahl der
berichteten AIDS-Fille liegt in einigen Regionen deutlich
hinter den auf Basis der in der Todesursachenstatistik er-
fassten HIV-assoziierten Todesfillen und der geschitzten
HIV-Privalenz zu erwartenden Zahlen. Aus Hamburg,
Frankfurt, Essen, Dresden und Aachen, Diisseldorf und
Dortmund scheinen AIDS-Fille relativ vollstindig berichtet
zu werden. Fir die meisten Bundeslinder muss von einer
mehr oder weniger starken Untererfassung ausgegangen
werden, insbesondere fiir Bayern und Baden-Wiirttemberg.
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Abb. 8: Anteil AIDS-Diagnosen bei bereits bekannter HIV-Infektion nach Transmissionsgruppe und Diagnosezeitraum

MSM = Minner, die Sex mit Mannern haben; IVD = intravenés Drogenabhingige; Hetero = Menschen mit heterosexuellem Transmissionsrisiko;

PPI = Pra- oder perinatale Infektion; k. A. = keine Angaben/Sonstige

Entwicklung der AIDS-Fallzahlen

Eine Analyse des Verhiltnisses von AIDS-Diagnosen, die
zeitgleich mit der HIV-Diagnose gestellt werden und AIDS-
Diagnosen bei bereits bekannter HIV-Infektion zeigt im
Zeitverlauf einen deutlichen Riickgang des Anteils der
AIDS-Diagnosen bei bereits bekannter HIV-Infektion (s.
ADb. 8). Bei IVD ist der Anteil von AIDS-Diagnosen bei be-
reits bekannter HIV-Infektion am héchsten, d.h. in dieser
Gruppe koénnte ein erheblicher Teil der AIDS-Erkrankun-
gen durch eine Verbesserung der Betreuungsangebote fiir
HIV-Infizierte mit bekannter Diagnose verhindert werden.
In den anderen Gruppen konnen wesentliche Reduktio-
nen der Zahl der AIDS-Diagnosen dagegen in erster Linie
durch eine frithere Diagnose der HIV-Infektion, d.h. eine
Verbesserung der Testangebote erreicht werden.

Promotionsprojekt: HIV-Spatdiagnosen und AIDS
Aufbauend auf den o.g. Datenquellen am RKI wurde ein
Promotionsvorhaben entwickelt, welches sich mit dem
Auftreten von HIV-Spitdiagnosen und der Inzidenz sowie
dem Mortalititsrisiko von AIDS in Deutschland befasst.
Die Promotionsarbeit wird sowohl mit quantitativen als
auch qualitativen Methoden in drei Teilprojekten von der
Abteilung 3 in Kooperation mit den Abteilungen 1 und 2
durchgefiihrt.

Im ersten Teilprojekt soll der Anteil der spaten HIV-Diagno-
sen in Deutschland untersucht und hierbei analysiert wer-
den, welche Faktoren mit einer HIV-Spitdiagnose assoziiert
sind, insbesondere bei den potenziellen Risikopopulationen
der heterosexuellen sowie ilteren Personengruppen. Ein
besonderer Fokus soll auf dem in Fachgebiet 28 entwickel-
ten soziobkonomischen Deprivationsindex fiir Deutschland
(GISD) liegen' und hier untersucht werden, ob HIV-Spit-
diagnosen mit regionalen Unterschieden in Beruf, Bildung
und Einkommen im Zusammenhang stehen.

Um ein moglichst umfassendes Verstindnis der individu-
ellen Einflussfaktoren und Dynamiken hinsichtlich von
HIV-Spitdiagnosen bei heterosexuellen und ilteren Per-
sonen zu erhalten, werden im zweiten Teilprojekt diese
Fragestellungen vertieft und mithilfe von Einzelinterviews
untersucht. Dabei sollen sowohl Patientinnen und Patien-
ten als auch Arztinnen und Arzte befragt werden, um unter
Einbezug beider Seiten Barrieren hinsichtlich einer frii-
hen Diagnosestellung von HIV in den zu untersuchenden
Gruppen zu identifizieren.

Das Ziel des dritten Teilprojektes ist die Quantifizierung
und umfassende Analyse von Menschen mit bekannter
HIV-Infektion, bei denen das Immunsystem trotz Therapie
stark beeintrichtigt ist und/oder eine AIDS-definierende
Erkrankung vorliegt. Neben der Inzidenzbestimmung von
ersten und weiteren AIDS-definierenden Erkrankungen bei
Menschen mit bekannter HIV-Infektion sollen ebenfalls Ri-
sikofaktoren analysiert werden, die mit AIDS-definierenden
Erkrankungen assoziiert sind. Dariiber hinaus soll das Mor-
talitatsrisiko abhingig von bestimmten AIDS-definierenden
Erkrankungen quantifiziert und analysiert werden.

Basierend auf den Erkenntnissen der drei Teilprojekte des
Promotionsvorhabens konnen Strategievorschlige formu-
liert werden, die ein erfolgreiches Zuriickdringen von HIV/
AIDS im deutschen Kontext weiter voranbringen kénnen.

Klinische und molekulare Surveillance von HIV-/HCV-
Ko-Infektionen sowie HCV-Monoinfektionen vor dem
Hintergrund der Paradigmenwechsel in der HCV- und
HIV-Therapie (KOKPIT)

Der Krankheitsverlauf einer chronischen HCV-Infektion
wird durch eine HIV-Koinfektion negativ beeinflusst. Die
Wahrscheinlichkeit eine Leberzirrhose und ein hepatozel-
luldres Karzinom zu entwickeln sind durch eine HIV-Infek-
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tion signifikant erhoht. Aufgrund der Transmissionswege
kommen HIV-/HCV-Doppelinfektionen bei IVD und MSM
deutlich hiufiger vor im Vergleich zum Durchschnitt der
Bevolkerung. Fiir Deutschland ist die epidemiologische Da-
tenlage zur HIV-/HCV-Ko-Infektionen jedoch liickenhaft.
Dariiber hinaus ist derzeit eine enge Surveillance aufgrund
der stattgefundenen Paradigmenwechsel in Therapie und
Privention dieser Infektionskrankheiten erforderlich, um
Grundlagen fiir evidenzbasierte politische Entscheidungen
zu erarbeiten.

Im Rahmen der vom BMG geforderten KOKPIT-Studie
werden epidemiologische und molekulare Daten zu bun-
desweiten HIV-/HCV-Ko-Infektionen und Therapieda-
ten zu HIV- und HCV-Monoinfektionen im Zeitraum
2016-2019 gewonnen und analysiert. Basis der Studie sind
itber 12.000 Proben von HIV-Neudiagnosen, die im Zuge
der Studien InzSurv-HIV und MolSurv-HIV sowie der
HIVa Serokonverterstudie am RKI gesammelt werden. Die
noch bis Ende April 2020 laufende Studie wird reprisen-
tative Daten zur Privalenz von akuten, virimischen und
ausgeheilten HCV-Ko-Infektionen bei HIV-Neudiagnosen
von IVD, MSM und anderen Populationsgruppen liefern,
sowie Informationen iiber die zirkulierenden HCV-Subty-
pen und vorhandene Resistenzen bereitstellen. Im Vorder-
grund steht insbesondere die Analyse der erwarteten dyna-
mischen Verinderungen in den genannten Gruppen mit
hohem HCV-Risiko. Um frische HCV-Infektionen von lin-
ger zuriickliegenden zu unterscheiden, wurde bereits ein
HCV-Rezenzassay entwickelt und validiert. Des Weiteren
wird die Anzahl der therapierten HIV- und HCV-Patienten
aus Abrechnungsdaten der Krankenkassen ermittelt und
es werden Erkenntnisse iiber die im Studienzeitraum in
Deutschland verwendeten HIV- und HCV-Therapieregime
und deren Kosten gewonnen und ausgewertet.

Diskussion

Die hier beschriebenen Studien dienen der erweiterten
HIV-Surveillance in Deutschland. Sie liefern wichtige Da-
ten und Informationen fiir die Bewertung der HIV-Epide-
mie und erméglichen die Identifikation von Liicken in der
Privention von HIV und AIDS.

Die Untersuchung der rezenten HIV-Infektionen im Rah-
men der InzSurv-HIV-Studie zeigt einen positiven Trend.
Der relative Anteil rezenter Infektionen steigt kontinuier-
lich an wobei zeitgleich die absolute Zahl der geschitzten
Neuinfektionen und Neudiagnosen mit HIV zuriickgeht.
Dies zeigt, dass HIV-positive Menschen schneller von ihrer
Infektion erfahren und frither mit effektiven Medikamen-
ten behandelt werden kénnen. Dennoch bleibt zu beden-
ken, dass der Anteil rezenter Infektionen bei Menschen
mit heterosexuellem Transmissionsrisiko und &lteren
Menschen niedrig ist und das Testverhalten weiterer Ver-
besserungen bedarf. Die Zahl der HIV-Spitdiagnosen ist
in Deutschland weiterhin sehr hoch, so dass Faktoren, die
moglicherweise mit Spitdiagnosen sowie AIDS-definieren-

den Erkrankungen in Zusammenhang stehen, im Rahmen
eines Promotionsprojekts weiter untersucht werden sollen.

Die molekularepidemiologischen Methoden in der Mol-
Surv-HIV-Studie sind ein sehr wirkungsvolles Instru-
ment, um die in Deutschland zirkulierenden Erreger der
HIV-Epidemie zu charakterisieren und die Dynamik der
Transmissionen besser zu verstehen. Das ist in erster
Linie wichtig, um tibertragene Resistenzen zu detektieren.
Gerade in Bezug auf PrEP ist derzeit eine engmaschige
Uberwachung der Neudiagnosen notwendig, um frithzeitig
Resistenzentwicklungen gegen Tenofovir und Emtricitabin
feststellen zu koénnen.

Dartiber hinaus lassen sich mit Hilfe der Sequenzen und
phylogenetischer Methoden Transmissionscluster nachwei-
sen, die auch die Dimension und Dynamik eines Ausbruchs
haben kénnen. Eine frithzeitige Erkennung eines regiona-
len Ausbruchsclusters in einer Risikogruppe ermdéglicht ein
zielgerichtetes Ergreifen oder Intensivieren von Priventions-
maflnahmen, um weitere Neuinfektionen zu verhindern
und somit die Transmissionsketten zu unterbrechen.

Die HIV-1 Serokonverterstudie und ClinSurv-HIV bilden
eine wichtige Grundlage fiir Langzeitbeobachtungen von
Menschen mit HIV in Deutschland. Sie erméglichen die
Untersuchung, wie Therapieleitlinien im klinischen Alltag
umgesetzt werden, welche Auswirkungen Resistenzen auf
den Therapieverlauf haben und welche Rolle Ko-Infektio-
nen spielen. Die Untersuchungen zur HIV-Therapie in
Deutschland zeigten, dass entsprechend den Leitlinien
immer frither mit einer HIV-Therapie begonnen wird und
etwa 95% der HIV-Therapien erfolgreich verlaufen.® Im
Rahmen des KOKPIT-Projekts wurde ein wichtiger Bei-
trag zur Surveillance von HIV-/HCV-Ko-Infektionen in
Deutschland geleistet indem ein reprisentativer Anteil der
HIV-Neudiagnosen auf HCV-Serostatus, HCV-Virimie so-
wie HCV-Subtyp und HCV-Resistenzen untersucht wurde.

Die Erfassung der neu diagnostizierten AIDS-Fille ist ein
wichtiges Instrument zur Beurteilung der Gesundheits-
versorgung von HIV-Patienten. Durch eine rechtzeitig be-
gonnene und effektive ART kann das Auftreten von AIDS-
definierenden Erkrankungen heute weitgehend verhindert
werden. Die beobachteten AIDS-Fille zeigen also an, in wel-
chen Gruppen es Defizite bei der HIV-Testung und medizi-
nischen Versorgung gibt. Zu AIDS-Erkrankungen kommt
es dort, wo die HIV-Diagnose erst mit der AIDS-Erkran-
kung oder kurz davor gestellt wird (sog. late presentation),
oder bei Personen, die nach der HIV-Diagnose nicht den
Weg in eine kompetente medizinische Betreuung finden
oder aus einer solchen Betreuung voriibergehend wieder
herausfallen.

Zahl und Anteil der Spitdiagnosen und AIDS-Fille mit
zuvor unbekannter HIV-Infektion blieben in den letzten
Jahren im Wesentlichen unveridndert hoch. Das legt den



5. Dezember 2019

Epidemiologisches Bulletin Nr. 49 | Robert Koch-Institut

537

Schluss nahe, dass mit den bisherigen Untersuchungsan-
geboten der Anteil spiter Diagnosen und aus der spiten
Diagnose resultierender AIDS-Erkrankungen nicht nen-
nenswert verringert werden kann. Ob die neu geschaffene
Moglichkeit des Heimtests oder neue Testangebote wie
Einsendetests dazu beitragen, bisher schlecht erreichte
Personen mit HIV-Infektionsrisiken besser zu erreichen,
kann derzeit noch nicht beurteilt werden.
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Anhang

Tabelle 1: Berichtete AIDS-Fille nach Geschlecht sowie berichtete Todesfille nach Bundesliandern bzw. ausgewéahlten Grof2-
raumen und aufgefithrten Zeitrdumen der Diagnose

1.1.2016-31.12.2018 Gesamt (seit 1982)
Gesamt minnlich | weiblich Gesamt minnlich | weiblich vers!:orben
berichtet
. Berichte/ Berichte/
E.lnwof.lner n n n 100 Tsd. n n n 100 Tsd. n
in (Mio.) , .
Einw. Einw.
Baden- 10,88 67 51 16 0,62 2.183 1.731 452 20,07 979
Wiirttemberg ' ’ ' ’ ’
Bayern 11,39 46 34 12 0,40 1.607 1.307 300 14,10 751
(ohne M)
Miinchen (M) 1,45 22 19 3 1,52 2.057 1.882 175 141,82 1.209
Berlin 3,52 39 26 13 1,11 6.450 5.680 770 183,24 3.451
Brandenburg 2,48 10 7 3 0,40 254 208 46 10,22 43
Bremen 0,67 12 1 1 1,79 359 296 63 53,46 128
Hamburg 1,79 40 30 10 2,24 2.893 2576 317 161,85 1.355
Hessen 5,44 19 17 2 0,35 1.721 1.425 296 31,62 869
(ohne F)
= Frankfurtf 0,73 13 10 3 1,77 1.920 1.642 278 262,05 1.077
£ Main (F)
£
¢ | Mecklenbg. 1,61 13 1 2 0,81 152 136 16 9,43 38
I Vorpommern
= ;
T Nieder- 7,93 70 56 14 0,88 1.822 1532 290 22,99 822
= sachsen
[7}
[
g NRW 16,19 165 129 36 1,02 5.461 4.474 987 33,72 2.041
2 (ohne K/D)

Ksln (K) 1,06 10 9 1 0,94 1.573 1.405 168 148,31 839
D“s(sg;d“f 0,61 12 12 0 1,96 931 834 97 152,08 396
Rheinland- 4,05 33 28 5 0,81 893 725 168 22,03 429

Pfalz

Saarland 1,00 3 3 0 0,30 269 232 37 27,02 159

Sachsen 4,08 26 26 0 0,64 217 184 33 5,31 50

SEELEE 2,25 2 2 0 0,09 106 36 20 4,72 24

Anhalt
Schleswig- 2,86 13 12 1 0,45 878 772 106 30,71 395

Holstein
Thiiringen 2,17 5 4 1 0,23 46 38 3 2,12 15

Gesamt 82,18 620 497 123 0,75 31.792 27.165 4.627 38,69 15.070
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Tabelle 2: Anzahl der berichteten AIDS-Fille nach Bundeslidndern bzw. ausgewihlten GrofRrdumen und Jahr der Diagnose

Diagnosejahr

<2009 | 2009 | 2010 | 20m 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 | 2017 | 2018 | Gesamt
Baden-
Wiirttemberg | 3% 23 34 46 43 19 29 34 26 17 24 2.183
Bayern 1.390 23 26 31 22 23 22 24 19 18 9 1.607
(ohne M)
Mu(','\:;'e" 1.936 13 17 24 10 12 12 il il 1 10 2.057
Berlin 6.037 160 64 35 33 28 32 22 16 12 n 6.450
Brandenburg 176 15 1 10 9 9 1 3 6 2 2 254
Bremen 327 1 1 2 2 6 3 5 5 7 0 359
Hamburg | 2.474 70 59 59 62 50 48 31 28 9 3 2.893
Hessen 1.520 26 35 31 28 26 14 22 7 7 5 1.721
(ohne F)
[
£ Frankfurt/ |, ) 33 32 21 18 13 12 16 7 4 2 1.920
=z Main (F)
% Mecklenbg.-
S 105 8 6 4 4 4 4 4 8 5 0 152
L4 Vorpommern
[7)
© H -
£ Nieder 1.464 42 56 39 37 43 32 39 33 22 15 1.822
- sachsen
<
= NRW
3 ohno ko) | 4577 119 108 124 132 119 95 82 82 51 32 5.461
Ksln (K) 1395 38 28 25 30 31 n 5 2 3 5 1.573
D”s(ss;d“f 846 18 9 8 13 8 7 10 7 2 3 931
Rheinland- 776 14 5 16 14 1 13 1 6 18 9 893
Pfalz
Saarland 257 1 1 2 2 1 1 1 0 2 1 269
Sachsen 114 4 4 13 13 13 17 13 1 7 8 217
Sachsen-
halt 72 2 4 4 5 3 8 6 0 0 2 106
Schleswig- 745 25 17 19 2 16 14 7 6 4 3 878
Holstein
Thiiringen 28 2 1 2 3 3 2 0 1 2 2 46
Gesamt 27829 | 637 518 515 502 438 387 346 281 193 146 | 31.792

Tabelle 3: Berichtete AIDS-Fille bei Minnern und Frauen (> 12 Jahre) nach wahrscheinlichem Infektionsrisiko, sowie

Geschlecht und Diagnosezeitraum

Infektions- 1.1.2016-31.12.2018 Gesamt
risiko ménnlich weiblich Gesamt mannlich weiblich Gesamt
MSM 242 48,7% 0 0,0% 242 39,0% 18.479 68,0 % 0 0,0% 18.479 58,1%

IVD 28 5,6% 6 4,9% 34 5,5% 2.921 10,8 % 1.482 32,0% 4.403 13,8%
Blut 0 0,0% 0 0,0% 0 0,0% 749 2,8% 149 32% 898 2,8%
HET 104 20,9% 83 67,5% 187 30,2% 2.063 7,6% 2.215 47,9% 4.278 13,5%
PPI 1 0,2% 0 0,0% 1 0,2% 56 0,2% 63 1,4% 119 0,4%
k. A. 122 24,5% 34 27,6 % 156 25,2% 2.897 10,7% 718 15,5% 3.615 11,4%
Gesamt 497 100,0% 123 100,0% 620 100,0% 27.165 100,0% 4.627 100,0% 31.792 100,0%

Verwendete Abkiirzungen (Infektionsrisiko):

MSM
Blut

PPI

Mainner, die Sex mit Mannern haben;

Empfinger von Bluttransfusionen und Blutprodukten (aufler Himophile); HET

Pra- oder perinatale Infektion;

IVD i.v. Drogenkonsum

Heterosexuelle Kontakte

k. A. keine Angaben/Sonstige
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STIKO-Impfempfehlungen 2019/2020 im Pocket-Format erhiltlich

Die aktuellen STIKO-Impfempfehlungen 2019/2020 gibt
es auch im Pocket-Format. Das Heft im handlichen Format
kann iiber den Buchhandel bezogen werden (STIKO Impf-
empfehlungen 2019/2020; ISBN: 978-3-89862-991-1) oder
online iber den Bérm Bruckmeier Verlag.

Die Empfehlungen der Stéindigen Impfkommission (STIKO)
am Robert Koch-Institut (Stand: August 2019) beinhalten:
» Aktuelle Version des Impfkalenders

» Standardimpfungen des Erwachsenenalters,
Indikations- und Auffrischimpfungen

» Hinweise zur Durchfiihrung von Schutzimpfungen

» Hinweise zu postexpositionellen Impfungen bzw. ande-
ren MafRnahmen der spezifischen Prophylaxe iibertrag-
barer Krankheiten

» Empfehlungen zu Nachholimpfungen

P Liste der STIKO-Empfehlungen und ihrer wissenschaft-
lichen Begriindungen

Hinweis auf Veranstaltungen

2. NAK Symposium

Datum: 31. Januar 2020
Ort: Kaiserin Friedrich-Haus
Robert-Koch-Platz 7| 10115 Berlin
Veranstalter:  Paul-Ehrlich-Gesellschaft fir Chemotherapie e. V.
Wisse. Leitung: Prof. Dr. med. Séren Gatermann, Bochum
Prof. Dr. med. Axel Hamprecht, Oldenburg
Fax: +49 (0)2226 908918
Internet: http://www.nak-deutschland.org/

Themen

Neues von NAK & EUCAST 2020 | Das Neue | im mikrobiologischen
Labor — Umsetzung, MRGN, Meldepflicht & Co | Die area of technical
uncertainty (ATU), Konsequenz aus dem neuen | | Erfahrungen mit der
Umsetzung des neuen | in einem Routinelabor | Intrinsic resistance und
expert rules des EUCAST | Rapid AST aus Blutkulturen — erste Erfahrun-
gen mit der schnellen Resistenztestung nach EUCAST

Anmeldung bis zum 31. Januar 2020. Die Veranstaltung wurde mit
5 Punkten zertifiziert.


https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2019/Ausgaben/34_19.pdf;jsessionid=547F1B4190CF805B2C188BF0DD5C2F41.2_cid372?__blob=publicationFile
http://www.media4u.com/de/stiko-
http://www.nak-deutschland.org/
http://www.nak-deutschland.org/
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Aktuelle Statistik meldepflichtiger Infektionskrankheiten Berichtsmonat: September 2019 (Datenstand: 1. Dezember 2019)
Nichtnamentliche Meldungen des Nachweises ausgewibhlter Infektionen gemaf § 7 (3) IfSG nach Bundeslindern
(Hinweise zu dieser Statistik s. Epid. Bull. 41/01: 311-314)
Syphilis HIV-Infektion Malaria Echinokokkose Toxoplasm., konn.

2019 2018 2019 2018 2019 | 2018 2019 | 2018 2019 | 2018
Land Sep. Jan.—Sep. Sep. Jan.—Sep. Sep. Jan.—Sep. Sep. Jan.—Sep. Sep. Jan.—Sep.
Baden-Wiirttemberg 56 495 522 30 296 273 24 104 97 2 19 34 0 1 1
Bayern 83 719 701 45 379 324 30 134 97 1 18 26 0 0 0
Berlin 95  1.108 898 25 224 282 2 78 55 2 6 4 0 0 0
Brandenburg 2 71 94 3 43 48 2 9 9 0 0 0 0 2 1
Bremen 6 51 49 8 48 40 0 23 10 0 0 2 0 0 0
Hamburg 36 333 354 19 156 117 12 73 62 0 2 6 0 0 0
Hessen 69 432 422 17 164 139 2 48 54 1 8 13 0 0 0
Mecklenburg-Vorpommern 8 48 63 8 33 40 1 9 2 0 0 1 0 0 0
Niedersachsen 46 349 338 17 164 161 2 42 44 1 5 15 0 0 0
Nordrhein-Westfalen 165 1.533 | 1.301 64 479 453 31 192 174 1 12 14 0 1 3
Rheinland-Pfalz 24 170 207 7 85 65 2 18 25 0 5 6 0 0 0
Saarland 4 56 56 4 16 21 0 4 2 1 1 0 0 0 0
Sachsen 41 286 195 16 101 94 0 7 12 1 3 1 0 2 9
Sachsen-Anhalt 9 102 91 3 49 39 0 0 7 0 0 0 0 0 1
Schleswig-Holstein 15 117 126 5 51 34 3 23 15 0 1 3 0 0 0
Thiringen 5 84 69 4 27 20 0 7 5 0 0 2 0 0 0
Deutschland 664 5.964 | 5.489 275 2315 | 2.150 m 772 670 10 80 127 0 6 16
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Aktuelle Statistik meldepflichtiger Infektionskrankheiten, Deutschland  46. Woche 2019 (Datenstand: 4. Dezember 2019)

Darmkrankheiten

Ca"g; {Zﬁ?:te" EH(EE;;;:«:&';I;ng Salmonellose Shigellose
2019 2018 2019 2018 2019 2018 2019 2018

Land 46. 1.-46. 1.-46. 46. 1.-46. 1.-46. 46. 1.-46. 1.-46. 46. 1.-46. 1.-46.

Baden-Wiirttemberg 91 4.598 5.867 5 211 244 33 1317 1.506 1 52 70
Bayern 126 6.814 7.629 6 219 297 38 1.605 1.753 1 76 77
Berlin 43 2.499 2.540 1 87 94 17 498 457 2 111 143
Brandenburg 29 1.904 1.948 0 53 80 7 413 394 0 13 14
Bremen 11 406 459 0 4 10 2 52 79 0 1 2
Hamburg 33 1.605 1.568 0 43 49 3 293 300 0 58 51
Hessen 91 3.769 4.272 0 56 53 16 914 726 2 51 60
Mecklenburg-Vorpommern 37 1.605 1.751 0 41 37 3 364 306 0 3 4
Niedersachsen 114 4.760 5.239 4 193 243 17 1.179 1.086 0 15 18
Nordrhein-Westfalen 286 13.273 14.921 7 306 324 70 2.587 2.443 1 57 48
Rheinland-Pfalz 67 3.320 3.774 5 134 138 14 710 845 0 27 29
Saarland 20 974 1.181 1 12 10 3 132 177 0 1 2
Sachsen 96 4.468 4.872 3 119 189 17 780 824 0 43 67
Sachsen-Anhalt 42 1.556 1.594 3 83 105 14 504 487 0 10 2
Schleswig-Holstein 49 2.093 2.215 0 67 78 4 320 327 0 15 8
Thiiringen 58 1.916 1.994 0 49 68 17 723 557 0 20 11
Deutschland 1.193 55.566 61.830 35 1.678 2.019 275 12.393 12.269 7 553 606

Darmkrankheiten

Yersiniose G Norovirus- . Rotavirus- Giardiasis Kryptosporidiose
astroenteritis Gastroenteritis

2019 2018 2019 2018 2019 2018 2019 2018 2019 2018
Land 46. 1.-46.|1.-46.| 46. 1.-46. 1.-46. 46. 1.-46. | 1.-46. | 46. 1.-46.|1.-46.| 46. 1.-46.|1.-46.
Baden-Wirttemberg 2 71 83 70 5.121 4.129 12 1.482 872 5 316 303 0 97 105
Bayern 6 232 244 195 8.266 7.386 15 3.559 1.680 3 476 519 4 124 145
Berlin 2 55 79 92 3.132 3.200 11 3.040 1.079 10 429 421 1 106 100
Brandenburg 5 78 94 98 2.989 3.121 4 3.797 1.266 0 95 70 2 90 59
Bremen 0 6 4 5 300 404 0 169 92 0 12 21 1 10 11
Hamburg 0 26 31 40 1.251 1.494 1 1.181 680 2 172 147 2 47 64
Hessen 2 157 149 53 3.800 2.930 47 1.501 758 4 206 187 2 119 81
Mecklenburg-Vorpommern 2 38 65 77 2.493 3.066 7 1560 1.049 1 90 80 3 176 115
Niedersachsen 2 116 147 81 5.142 4.779 22 3.452 1.255 9 144 151 11 127 120
Nordrhein-Westfalen 13 359 334 288  13.051| 11.908 27 4352| 2.767 8 469 486 24 467 429
Rheinland-Pfalz 4 104 101 41 3.755 3.352 5 1.118 576 1 104 112 0 41 66
Saarland 1 3 15 17 730 848 5 314 141 0 37 24 0 4 9
Sachsen 7 253 339 195 6.666 6.540 35 4.516 4.857 5 223 240 5 144 179
Sachsen-Anhalt 8 118 101 88 3.772 4.144 8 1.990 1.623 2 70 76 13 103 95
Schleswig-Holstein 1 43 24 49 1.480 1.856 7 1.088 722 3 57 61 3 29 23
Thiringen 9 221 160 115 3.398 3.814 10 2.546 2.630 1 63 61 3 48 58
Deutschland 64 1.881| 1.970| 1.505 65.358| 62.980 216 35.667 | 22.049 54 2963 | 2.959 74 1.732| 1.659

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.


http://www.rki.de/falldefinitionen
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Aktuelle Statistik meldepflichtiger Infektionskrankheiten, Deutschland  46. Woche 2019 (Datenstand: 4. Dezember 2019)

Virushepatitis und weitere Krankheiten

Hepatitis A Hepatitis B Hepatitis C i:lﬂvzt;iicgt:htf’:ﬁg;l Tuberkulose

2019 2018 2019 2018 2019 2018 2019 2018 2019 2018
Land 46. | 1.-46.|1.-46.| 46. 1.-46.|1.-46.| 46. 1.-46. | 1.-46. | 46. 1.-46.|1.-46.| 46. 1.-46. | 1.-46.
Baden-Wiirttemberg 1 66 67 30 888 694 21 995 851 2 37 38 9 531 602
Bayern 1 89 95 30 1.229| 1.175 22 954 1.000 0 40 37 11 630 761
Berlin 0 75 82 15 337 192 11 305 262 0 17 17 5 317 354
Brandenburg 1 36 33 1 83 66 1 66 78 0 6 8 4 89 147
Bremen 0 7 7 2 75 30 1 53 44 0 1 1 2 50 53
Hamburg 0 34 23 1 52 58 1 124 125 0 12 13 4 186 162
Hessen 2 63 103 18 583 383 14 501 451 0 10 17 7 490 562
Mecklenburg-Vorpommern 0 20 21 1 40 23 3 45 42 0 3 4 0 41 75
Niedersachsen 3 60 68 12 346 132 14 559 405 0 24 15 4 323 380
Nordrhein-Westfalen 4 203 274 19 893 527 26 1.294 1.189 0 38 64 16 981 1.114
Rheinland-Pfalz 1 41 40 10 316 324 8 237 217 2 11 18 4 177 203
Saarland 0 14 13 2 50 23 1 55 26 0 1 3 1 37 50
Sachsen 2 27 23 2 135 212 2 176 182 0 10 15 3 132 157
Sachsen-Anhalt 1 9 21 0 66 49 3 99 74 0 3 8 1 112 151
Schleswig-Holstein 0 21 32 5 224 113 7 247 205 1 15 10 6 112 116
Thiiringen 0 33 17 2 68 17 4 59 66 0 3 6 1 61 89
Deutschland 16 798 919 150 5.386| 4.019 139 5.771 5.217 5 231 274 78 4.272 4.977

Masern Mumps Rételn Keuchhusten Windpocken

2019 2018 2019 2018 2019 2018 2019 2018 2019 2018
Land 46. 1.-46. [ 1.-46.| 46. 1.-46.|1.-46.| 46. 1.-46.|1.-46.| 46. 1.-46. | 1.-46. | 46. 1.-46. | 1.-46.
Baden-Wiirttemberg 0 72| 86 30 43| 4] o0 0 o 23 742 937| 78 3225 3.70
Bayern 0 73| 102 11 113 125) o 2 2| 61 2.133| 2448| 89  4581| 3.794
Berlin 0 22 29 1 29 11 0 3 0 7 348 464 13 1.362 1.086
Brandenburg 0 2 12 0 12 4] o 0 0 5 325 516 12 538 333
Bremen 0 1 2 1 7 5 0 0 0 1 63 74 0 224 223
Hamburg 0 18 14 0 11 1| o 0 0 2 281 320 9 458 375
Hessen 0 27 25 0 41 41 0 1 o 16 514 692 22 1.046 891
Mecklenburg-Vorpommern 0 0 1 0 3 6| o0 0 0 2 328] 239 3 178 131
Niedersachsen 0 86 18 0 36 4| 0 2 o 12 38| 618 11 1261 1192
Nordrhein-Westfalen 1 135 210 1 97 91| o0 7 7| 24 1525| 2026| 58 3.667| 3.167
Rheinland-Pfalz 0 37 9 0 40 27| 0 0 0 5 347| 485 13 630 579
Saarland 0 0 0 0 3 7 0 1 0 2 53 113 2 105 89
Sachsen 0 16 6 0 10 71 o 0 11 10 713 733| 21 1592| 1.500
Sachsen-Anhalt 0 4 9 0 7 7 0 0 0 12 446 788 3 218 276
Schleswig-Holstein 0 5 5 0 31 24| 0 1 2 3 181 377 24 521 561
Thiringen 0 5 1 0 3 6 0 0 0 17 440 731 9 305 359
Deutschland 1 503 529 17 486 460 0 17 12| 207 8828 11.563| 367 19.916| 17.730

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

Allgemeiner Hinweis: LK Teltow-Flaming und das Zentrum fiir tuberkulosekranke und -gefahrdete Menschen in Berlin verwenden veraltete Software-
versionen, die nicht gemaf den aktuellen Falldefinitionen des RKI gemif § 11 Abs. 2 IfSG bewerten und iibermitteln.
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Aktuelle Statistik meldepflichtiger Infektionskrankheiten, Deutschland
46. Woche 2019 (Datenstand: 4. Dezember 2019)

2019 2019 2018 2018
Krankheit 46. Woche|1.-46. Woche|1.-46. Woche|1.-52. Woche
Adenovirus-Konjunktivitis 10 572 633 676
Brucellose 0 32 29 37
Chikungunyavirus-Erkrankung 2 71 23 26
Siils::?;?g:-dﬁcﬂe-Erkrankung, schwere 51 2017 2544 2825
Creutzfeldt-)akob-Krankheit * 0 27 71 81
Denguefieber 24 997 502 613
FSME 4 415 569 584
Hamolytisch-urdmisches Syndrom (HUS) 2 69 65 67
Haemophilus influenzae, invasive Infektion 18 819 742 851
Hantavirus-Erkrankung 15 1.447 186 235
Hepatitis D 0 44 52 59
Hepatitis E 71 3.349 3.054 3.400
Influenza 100 140.721 272.811 274.293
Legionellose 22 1.399 1.292 1.447
Leptospirose 0 117 110 117
Listeriose 17 526 633 698
el oo || s |2z | 2
Ornithose 0 6 8 9
Paratyphus 0 33 27 29
Q-Fieber 3 138 83 93
Trichinellose 0 4 0 0
Tulardmie 4 59 41 54
Typhus abdominalis 1 75 51 58

* Ubermittelte Fille insgesamt, bisher kein Fall einer vCJK

Zur aktuellen Situation bei ARE/Influenza in der 48. Kalenderwoche (KW) 2019

Zusammenfassende Bewertung der epidemiologischen Lage
Die Aktivitat der ARE ist in der 48. KW 2019 bundesweit stabil geblieben. Die Werte des Praxis-
index lagen in der 48. KW insgesamt im Bereich der ARE-Hintergrund-Aktivitat.

Weitere Informationen zur Influenzasaison 2019/20

In den ersten 9 Wochen der Saison 2019/20 wurden Influenza-A(H3N2)- und -A(H1N1)pdm09-
Viren im Rahmen des Sentinels nachgewiesen. Dies deutet auf eine sporadische Zirkulation von
Influenza-A-Viren in der Bevélkerung hin. Die Grippewelle hat in Deutschland noch nicht begon-
nen. Alle Personen, fiir die die STIKO die Influenza-Impfung empfiehlt, sollten sich impfen lassen.

» FAQ zur Influenza-Impfung: www.rki.de/fag-influenza-impfung

» Informationen zu Influenza auf den RKI-Internetseiten:
» RKI-Ratgeber — Erkrankungen durch saisonale Influenza-Viren: www.rki.de/ratgeber
» FAQ Saisonale Influenza: www.rki.de/fag-influenza
» FAQ Zoonotische Influenza: www.rki.de/zoonotische-influenza

Internationale Situation

Ergebnisse der europiischen Influenzasurveillance

Von 47 Landern, die fiir die 47. KW 2019 Daten an TESSy sandten, berichteten 4 iiber eine
niedrige Influenza-Aktivitat und 43 (darunter Deutschland) iiber eine Aktivitit an akuten Atem-
wegserkrankungen unterhalb des nationalen Influenza-Schwellenwertes. Linder im Norden
und Westen Europas meldeten bereits lokal bzw. regional gehiuft auftretende Influenzaerkran-
kungen (www.flunewseurope.org/).

Ergebnisse der Influenzasurveillance in den USA

Die USA berichten seit 3 Wochen uber ILI-Raten im Bereich des bzw. iiber dem nationalen Grenz-
wert. Die ILI-Raten stiegen damit frither an als in den Vorsaisons. Insbesondere Bundesstaaten im
Studosten der USA meldeten schon eine deutliche Influenza-Aktivitat (www.cdc.gov/flu/weekly/).

Quelle: Wochenbericht der Arbeitsgemeinschaft Influenza (AGI) des RKI fiir die 47. KW 2019;
https://influenza.rki.de
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