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Zusammenfassung

Die laborgestiitzte Uberwachung der Ma-
sern in Deutschland leistet einen Beitrag zur
objektiven Einschdtzung der Situation.Im
Vergleich zur Vorimpfara ist die Maserninzi-
denz reduziert worden, wobei eine Altersver-
schiebung zu den ab 15-jahrigen auffallt.
Vom Ziel der Elimination in der Region Euro-
pa bis zum Jahr 2007 ist Deutschland noch
weit entfernt. Neben der fehlenden systema-
tischen Surveillance bilden die Immunitats-
liicken im Kleinkindalter eine besondere
Schwachstelle. Zur erfolgreichen Masernbe-
kampfung sind hohe Durchimpfungsraten
von mindestens 90% am Ende des zweiten
Lebensjahres erforderlich. Dariiber hinaus
miissen Aufgaben der laborgestiitzten Uber-
wachung verstarkt zur Erfolgskontrolle ein-
bezogen werden. Schwerpunkte stellen da-
bei die Laborbestdtigung von Masernver-
dachtsfallen, Seropravalenzstudien der Po-
pulationsimmunitat sowie die Kontrolle der
Masernviruszirkulation dar. Die Arbeitsge-
meinschaft Masern (AGM) sowie das novel-
lierte Infektionsschutzgesetz sind wichtige
Instrumentarien, um auch in Deutschland
messhare Fortschritte auf dem Wege zur Eli-
mination zu erreichen. Es wird iiber die Té-
tigkeit des Nationalen Referenzzentrums fiir
Masern, Mumps, Roteln ab 1991 berichtet.
Die Ergebnisse aus Deutschland werden mit
denen ausgewahlter europdischer Lander
verglichen.
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Die Masern gehorten von Anfang an
zu den im Expanded Programme on
Immunization (EPI) der WHO zusam-
mengefassten impfpraventablen Er-
krankungen. 1984 wurde das Jahr 2000
als Zeitpunkt fiir die Elimination der
Masern festgelegt. Bereits ab Beginn
der goer Jahre zeichnete sich ab, dass
eine modifizierte Zielstellung entspre-
chend den aktuellen regionalen Bedin-
gungen unumganglich ist. Wahrend der
gesamte amerikanische Kontinent den
urspriinglichen Termin einhalten wird,
ergibt sich fiir die WHO-Region Europa
eine Verschiebung um bis zu zehn Jah-
ren [1, 2, 3, 4]. Fiir Afrika und Asien be-
stehen derzeit keine Voraussetzungen,
um verbindliche Verpflichtungen ein-
zugehen (Ubersicht 1).

Bei der Etablierung nationaler Be-
kampfungsprogramme seit den 8oer Jah-
ren waren die Aufgaben der laborgestiitz-
ten Uberwachung wichtiger Bestandteil
der Masern-Surveillance (Ubersicht 2).
1996 wurde anldsslich eines WHO-Tref-
fens die noch gewachsene Bedeutung ei-
ner virologisch-serologischen Untersu-
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chungstitigkeit hervorgehoben, um ob-
jektiv in jedem Land die epidemiologi-
sche Lage einzuschitzen und letztendlich
den Stand der Masernelimination zu de-
finieren (Ubersicht 3) [1].

Im Rahmen der Masern-Eliminierungs-
programme haben virologisch-serolo-
gische Untersuchungen eine grof3e Be-
deutung hinsichtlich der objektiven
Einschdtzung der epidemiologischen
Lage.

Die Aufgaben beinhalten zum einen
die differentialdiagnostische Abklarung
von gemeldeten Masernverdachtsfillen.
Wenn Masernerkrankungen immer sel-
tener werden und schlieflich nur noch
sporadisch auftreten, kommt es immer
héiufiger zu Fehldiagnosen. Zu den Kri-
terien der Eliminationsphase gehort da-
her die moglichst umfassende Laborun-
tersuchung eines jeden Verdachtsfalles.
Als Kennzeichen der weitgehend unter-
brochenen Masernvirus-Transmission
gilt, wenn weniger als 10% der klinisch
diagnostizierten Erkrankungen als Ma-
sern bestétigt werden konnen. Zum an-
deren erfordert die Uberwachung der
Immunitétslage periodische Seropréva-
lenzstudien in der Population, um Im-
munititsdefizite frithzeitig zu erkennen.

E. Gerike
Robert Koch-Institut, Nordufer 20,
D-13353 Berlin, e-mail: GerikeE@rki.de
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Summary

The laboratory surveillance of measles in
Germany contributes to an objective estima-
tion of the situation. Compared to data of the
pre-vaccination era, the incidence of measles
has been reduced, while a shift in age to-
wards the group of 15-year-olds is observed.
Germany will have considerable difficulties
to reach the aim of eradicating measles in
the European region by the year 2007. Apart
from the fact that systematic surveillance is
lacking, the immunity gaps in small children
represent a particularly weak spot.In order
to effectively control measles, high vaccina-
tion rates of at least 90% are necessary by
the end of the second year of life.In addition,
laboratory surveillance has to be included to
measure successful vaccination. Main
focusses are the laboratory confirmation of
suspected measles cases, seroprevalence
studies of population immunity as well as
the control of the circulation of measles vi-
ruses.The Working Group Measles (, Arbeits-
gemeinschaft Masern”— AGM) as well as the
amended law on infection prevention are
important instruments to make measurable
progress towards measles eradication also in
Germany.We report on the activities of the
National Reference Centre for Measles,
Mumps and Rubella since 1991.The German
data are compared to those of selected other
European countries.
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Das Methodenspektrum der Masernsur-
veillance konnte in den letzten Jahren
durch den molekularbiologischen Nach-
weis und die Genotypisierung von Ma-
sernviren wesentlich erweitert werden.
1998 wurde seitens der WHO mit dem
Aufbau eines globalen Netzwerkes von
nationalen und regionalen Laboratori-
en begonnen, um die weltweiten Maf3-
nahmen zur Ausrottung der Masern-
wildviren zu koordinieren [5].

~Es bestehen noch erhebliche
Mdngel in der Masern-
Uberwachung sowie
unzureichende Impfraten.”

Deutschland bekennt sich zur gesund-
heitspolitischen Schwerpunktaufgabe
der Masernelimination in Europa bis
zum Jahr 2007. Derzeit nimmt die Bun-
desrepublik innerhalb Europas aber nur
einen hinteren Platz bei der Masernbe-
kdmpfung ein. Es bestehen noch erheb-

Ubersicht 1
Etappen der Masernbekdampfung

1. Kontrolle der Erkrankung

liche Miéngel in der Maserniiberwa-
chung sowie unzureichende Impfraten.
Die Etablierung des Masernsentinels im
Rahmen der Arbeitsgemeinschaft Ma-
sern (AGM) ab Oktober 1999, das auch
laborwissenschaftliche Untersuchungen
vorsieht, wird eine spiirbare Verbesse-
rung der Masernsurveillance bewirken
[6]. Als Beitrag zur Einschdtzung der
Masernsituation in Deutschland im Ver-
gleich zu européischen Lindern sollen
die aus der Tdtigkeit des Nationalen Re-
ferenzzentrums vorliegenden Ergebnis-
se von 1990 bis 1998 dargestellt werden.

Material und Methoden
Patienten mit Masernverdacht

» 1990 DDR/neue Bundeslinder (neue
BL): meist Serumpaare, n=982

» 1996 Stichproben des Maserngesche-
hens in Berlin/Mecklenburg-Vor-
pommern: meist Einzelseren vom
Krankheitsbeginn sowie Nasen-Ra-
chenabstriche und Urin, n=68

Bei suboptimaler Impfakzeptanz wird die Maserninzidenz bereits deutlich reduziert. Es findet
jedoch wie in der Vorimpfara eine endemische Viruszirkulation statt, gelegentlich kommt es zu

Kleinraumepidemien und epidemischen Wellen.

2. Elimination

Bei Durchimpfungsraten von iiber 90% am Ende des zweiten Lebensjahres wird die
Masernviruszirkulation in der Bevdlkerung unterbrochen. Die sehr niedrige Inzidenz (<1/100 000
Einwohner) ist durch sporadische, meist importierte Félle gekennzeichnet, es gibt keine Todesfalle
an Masern mehr. Die Impfung muss wegen der Gefahr der Viruseinschleppung fortgesetzt werden.

3. Eradikation

Die erfolgreiche Elimination in allen Landern resultiert in der weltweiten Ausrottung des
Masernerregers. Schutzimpfungen sind nicht mehr erforderlich, Virusstamme in den Laboratorien

konnen vernichtet werden.

*vgl.[1]

Ubersicht 2

Aufgaben der laborgestiitzten Uberwachung

1. Bestéatigung der klinischen Diagnose, weiterfiihrende Untersuchungen nach Ausschluss von

akuten Masern.
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Kontrolle der Viruszirkulation und deren genetische Charakterisierung.
Seropravalenzstudien zur Einschatzung der altersspezifischen Populationsimmunitat .
Mitarbeit am globalen Netzwerk fiir Maserniiberwachung der WHO.
Qualitatssicherung und Standardisierung von Labormethoden.



Ubersicht 3
Labormarker der Elimination*

1. Bei mindestens 80% der gemeldeten Masernverdachtsfalle wird eine Laboruntersuchung

durchgefiihrt.

2. Hochstens 10% aller gemeldeten Falle konnen als Masern bestatigt werden.
3. Eine Viruszirkulation von einheimischen Wildviren ist anhand der Genotypisierung nicht mehr

nachweisbar.

*vgl.[1]

Seropravalenzstudien

Die wesentlichen Merkmale der Serum-
sammlungen 1990 bis 1998 sind in Tabel-
le 1 zusammengefasst. Bei ESEN (Euro-
pean Sero-Epidemiology-Network) han-
delt es sich um ein Biomed-2-Projekt
(1996-1999), an dem sich acht europii-
sche Linder (Dianemark, Deutschland,
Groflbritannien, Finnland, Frankreich,
Italien, Niederlande und Schweden) be-
teiligten. Die vergleichende Bewertung
der Serosurveys in den einzelnen Lin-
dern erfolgte in einem speziell entwickel-
ten Standardisierungsverfahren fiir die
quantitativen Antikérperbefunde [7, 8].

Untersuchungsmethoden
Antikorpernachweis

Hamagglutinationshemmtest (HHT) und
Komplementbindungsreaktion (KBR)
wurden nach Standardvorschrift als In-
house-Tests bis Anfang der goer Jahre
eingesetzt. Ab 1993 wurden kommerziel-
le immunglobulinspezifische Enzymim-
munoassays (EIA) zum Nachweis von vi-
russpezifischem IgG, quantitativ (Anga-
be des Antikorpergehaltes in internatio-

nalen Einheiten, [U/ml) und virusspezi-
fischem IgM verwendet. Zur Bestdtigung
grenzwertiger und zur Uberpriifung ne-
gativer Befunde diente der Plaqueneutra-
lisationstest (PNT) auf der Vero-Zelllinie
mit dem Virusstamm Leningrad 16 (30
plaquebildende Einheiten), Bewertung
als positiv bei 250% Plaque-Reduktion ab
Serumverdiinnung 1:2.

Die Proben aller Seroprivalenzstu-
dien wurden unter einheitlichen Bedin-
gungen (Enzygnost®, Behring und ELI-
SA-Prozessor II) untersucht. Die Aufbe-
wahrung der Serumproben bis zum Test
erfolgte bei mindestens —20°C.

Virus- und/oder RNA-Nachweis

» Anzucht auf Zellkulturen: 2 Blind-
passagen auf der masernvirusemp-
findlichen Zelllinie Bgsa bzw. der
Vero-Zelllinie

» Reverse Transkription und Polyme-
rase-Kettenreaktion (RT-PCR)

Die virale RNA wurde direkt aus dem
Patientenmaterial mit dem Viral RNA
Kit der Firma QIAGEN priépariert. Fiir
die reverse Transkription sowie die ne-
sted PCR und die Nukleotidsequenzana-

lyse wurden Primer eingesetzt, die in der
Umgebung des variablen Abschnittes
auf dem Masernvirus-N-Gen lokalisiert
sind. Die Sequenzanalyse der PCR-Pro-
dukte erfolgte mit dem System der Fir-
ma PE Biosystems. Die Nukleotidse-
quenzen wurden mit dem Programm
CLUSTAL W verglichen und das Phylo-
gramm mit dem Programmpaket PHY-
LIP konstruiert.

Mathematisch-statistische Methoden

Unterschiede zwischen prozentualen
Hiufigkeiten und mittleren Antikorper-
werten wurden mit dem x>-Test bzw.
dem t-Test nach Student gepriift.

Ergebnisse
Abklarung von Masernverdachtsfallen

Bei den Untersuchungen von 982 Pati-
enten mit einem masernverdichtigen
Krankheitsbild, die 1990 in den virolo-
gischen Laboratorien der Bezirkshygie-
neinstitute (DDR/neue BL) vorgenom-
men wurden, erbrachte die KBR bzw. der
HHT zu 15,9% eine serologische Besti-
tigung der klinischen Diagnose. 1990 er-
schienen in der Masernstatistik 192 Fil-
le, von denen bei 80% die klinische Dia-
gnose durch Laborbefunde abgesichert
werden konnte. Als akute Roteln erwie-
sen sich 15,3%, wihrend 68,8% der Fille
serologisch weder als Masern noch als
Rételn dtiologisch einzuordnen waren.
Untersuchungen mit 1991 erstmalig an-
gebotenen Testkits zum Antikérper-
nachweis gegen Parvovirus Big ergaben
bei einer Stichprobe (n=117) zu 29,3%
IgM-positive Befunde und damit die
Diagnose Ringelroteln.

Tabelle 1

Untersuchungsmaterial fiir Seropravalenzstudien

Jahr Umfang der Altersgruppen Regionale Zuordnung Wesentliche Merkmale
Serumsammlung  (Jahre)

1990 2406 <1 bis =60 fiinf ausgewahlte Bezirke der DDR  Spezieller Fragebogen mit Impfdaten

1990/92 5230 20 bis =60 alle alten Bundeslander Bundes-Gesundheitssurvey

1993 3266 1 bis 260 5 alte BL, Berlin 4 neue BL diagnostische Restseren

1995/96 5937 <1 bis 260 alle Bundeslander ESEN-Projekt*, diagnostische Restseren

1997/98 7200 219 bis 260 alle Bundeslander erstes gesamt-deutscher Bundes-

Gesundheitssurvey

* European Sero-Epidemiological Network
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Abb.1 A Altersspezifische Imnmunitétsliicke bei Masern in Deutschland 1995/96 (n=4110) im

Vergleich zur DDR 1990 (n=1745)
Seronegative in % Methode: Enzymimmunoassay

Bei der virologisch-serologischen
Differentialdiagnose masernverddch-
tiger Krankheitsbilder ist vor allem
auch an Rateln, Ringelrételn, Adeno-
und Enteroviren sowie an HHV-6 zu
denken.

Aus Untersuchungsmaterialien vom
Maserngeschehen 1996 konnte bei
90,5% der Patienten durch IgM-Nach-
weis die klinische Diagnose bestétigt
werden. Virusisolierungsversuche zeig-
ten keinen Erfolg. Die erstmals in gro-
Berem Umfang eingesetzte RT-PCR fiel
zu 76,4% positiv aus. Zieht man unge-
eignete und zu spit entnommene Un-
tersuchungsmaterialien ab, ergibt sich
eine Positivrate von 85,7%. Die sich an-
schliefende Sequenzanalyse der PCR-
Produkte zeigte die gleichzeitige Zirku-
lation der Genotypen C2 und D6 in
Deutschland. Zwei der Patienten hatten
ein bis zwei Wochen vor Auftreten von
Masernsymptomen eine Masern-
schutzimpfung erhalten. Wahrend bei
einem Patienten die Genotypbestim-
mung den Nachweis des Impfvirus (Ge-
notyp A) erbrachte, wurde beim zwei-
ten Patienten Wildvirus (Genotyp D6)
gefunden.

Seropravalenzstudien

Die altersspezifische Immunitétslage
1995/96 war durch erhebliche Defizite
bei Kleinkindern gekennzeichnet. Bei
den ein- bis zweijdhrigen Kindern wur-
de mit 78,5% die gréfite Immunitats-

liicke gefunden. Bei den iiber Zwei- bis
Vierjdhrigen betrug sie noch 46,4% bis
23,1%. Erst ab dem 21. Lebensjahr er-
reicht das Immunitdtsniveau minde-
stens 95%. Im Gegensatz dazu stellte
sich die Situation 1990 in der
DDR/neue BL sehr giinstig dar mit ei-
nem nur minimalen Anteil von Emp-
fanglichen ab vollendetem zweiten Le-
bensjahr (Abb. 1).

~Die masernspezifische
Immunitdtslage im Kindes- und
Kleinkindesalter offenbart in
Deutschland noch erhebliche
Impfiiicken.”

Die iiber einen Zeitraum von bis zu
sechs Jahren in den neuen BL gesam-
melten Seren von ein- bis sechsjdhrigen
Kindern zeigen schon 1993 eine deutlich
riickldufige Entwicklung der Immuni-
tatslage bei den ein- bis dreijdhrigen
Kindern mit 67,3% Seropositiven im Ver-
gleich zu 1990. Der Anteil Seropositiver
war 1995/96 weiter abgefallen auf 45,9%.
In den alten Bundesldndern betrug die
Positivrate 1993 nur 60,4% und war
1995/96 mit 34,8% noch geringer als in
den neuen Bundesldndern. Als Zielgrofle
der WHO gilt fiir die Altersgruppe der
zwei bis vierjdhrigen Kinder eine Herd-
immunitit von 85%. Betrachtet man da-
gegen die Gruppe der {iber drei- bis
sechsjdhrigen Kinder, so fehlen dort zur
anzustrebenden Herdimmunitdt von
>90% nur etwa 5% (Abb. 2, Tabelle 2).
Die Einschdtzung der Immunitétsla-
ge bei jungen Erwachsenen in einer Ver-
laufsbeobachtung iiber acht Jahre besta-
tigt die zwischen 20. und 25. Lebensjahr
abgeschlossene Durchseuchung in ganz

DDR /Neue BL 3 Alte BL &8 WHO - Ziel 1

Seropositive in Prozent

1990 1993
Altersgruppe 1 < 3 Jahre

1995/96

1995/96 1990 1993
Altersgruppe 3 < 6 Jahre

Abb.2 A Masernimmunitat bei Kindern der Altersgruppen 1<3 und 3<6 Jahre in Deutsch-
land im Vergleich zu den Zielen der WHO, Seropositive in %
1990 DDR: n=478,1993 neue BL:n=298, alte BL: n=373,

1995/96 neue BL:n=611, alte BL: n=365,

Methoden: Enzymimmunoassay, Plaqueneutralisationstest
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Abb.3 A Masernimmunitat bei Erwachsenen im Alter von 20 bis 25 Jahren in Deutsch-
land, Seropositive in % und mittlere Antikdrperwerte in miU/ml

1990 DDR: n=73,1990/92 alte BL:n=178, 1993 neue BL:n=178, alte BL:n=193,

1995/96 neue BL:n=141, alte BL: n=170,1997/98 neue BL: n=97, alte BL:n=194,
Methoden: Enzymimmunoassay, Plaqueneutralisationstest

Deutschland. Es ist nur noch mit einem
sehr kleinen Reservoir (<5%) von Emp-
fanglichen zu rechnen. Unterschiede zwi-
schen alten und neuen Bundesldndern
treten erst dann zu Tage, wenn die jewei-
ligen mittleren Antikérperkonzentratio-
nen verglichen werden. In den Serum-
sammlungen von 1990 bis 1998 sind bei
den 20 bis 25]Jdhrigen in den neuen Bun-
desldndern signifikant niedrigere Werte
festzustellen (Abb. 3).

Diskussion der Ergebnisse
Abklarung von Masernverdachtsfallen

Das 1984/85 in der DDR etablierte Ma-
sernbekdmpfungsprogramm enthielt die
Aufgabe, jeden Verdachtsfall zu melden
und eine serologische Abkldrung in da-
fiir benannten Laboratorien zu veranlas-
sen. Wegen des hohen Anteils nicht als
Masern bestdtigter Erkrankungen wurde

bald der Roteln-HHT mit einbezogen.
Die Erfahrungen mit der differentialdia-
gnostischen Abkldrung fieberhafter Er-
krankungen mit Exanthem bei einer
sehr niedrigen Maserninzidenz (DDR
<1°/000 000) werden durch Berichte aus
westeuropdischen Lindern Dbestitigt
(Abb. 4) [9, 10, 11]. Die publizierten Da-
ten zur Labordiagnostik in Finnland und
England unterstreichen die Notwendig-
keit, die Untersuchungstatigkeit zu inten-
sivieren und weitere virale Erreger mit
einzubeziehen. In der Meldestatistik von
Landern mit einem hohen Niveau der
Maserniiberwachung erscheinen nur
noch die serologisch bestitigten Flle.In
Finnland wurden am National Public
Health Institute Helsinki in 13 Jahren
(1983 bis 1995) zentral die Proben von Pa-
tienten mit der klinischen Diagnose Ma-
sern untersucht, die nur zu durchschnitt-
lich 3% bestitigt werden konnte. Bei etwa
einem Drittel der maserndhnlichen Er-
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krankungen konnte eine virale Atiologie
nachgewiesen werden. Parvovirus Big,
der Erreger der Ringelroteln, spielte eine
vorrangige Rolle, deutlich seltener Ade-
no- und Enteroviren, bei bis zu vierjahri-
gen Kindern auch Humanes Herpesvirus-
6. Seit 1987 muss generell die Laborbestd-
tigung erbracht werden [11].

Als Kriterium fiir den Erfolg von Ma-
sern-Eliminationsprogrammen gilt,
dass sich bei weniger als 10% der klini-
schen Verdachtsfdlle durch Laborun-
tersuchungen eine Maserndiagnose
bestditigen Idsst.

Ein Kriterium der Elimination ist erfiillt,
wenn bei weniger als 10% der gemelde-
ten und untersuchten Fille eine Labor-
bestitigung fiir Masern erfolgt (Uber-
sicht 3). Als Methode der Wahl gilt der
virusspezifische IgM-Nachweis (Uber-
sicht 4) [1, 4].

Im Gegensatz zu der durch vorwie-
gend sporadische Erkrankungen ge-
kennzeichneten Situation 1990 in der
DDR/neue BL zeigte sich bei der Ma-
sernwelle, die 1996 in Deutschland ab-
lief, zu einem sehr hohen Prozentsatz die
Ubereinstimmung mit der klinischen
Diagnose. Bei epidemischem Auftreten
geniigen daher Stichproben aus jedem
Masernherd. Auch dezentralisierte La-
boruntersuchungen wie sie in Deutsch-
land iiblich sind, konnen einen Beitrag
zur Einschédtzung der epidemiologi-
schen Situation zu leisten. So konnten
1996 aus der Untersuchungstitigkeit
diagnostischer Laboratorien Riick-
schliisse auf die Altersverteilung gezo-
gen werden, die eng mit den Fallmel-
dungen aus den neuen Bundesldndern
korrelieren (Abb. 5). Im novellierten In-
fektionsschutzgesetz ist vorgesehen,
dass nicht nur der behandelnde Arzt,
sondern auch das Labor zur Meldung
verpflichtet ist. Damit wird ein wichti-
ges Instrument der Maserniiberwa-
chung, die Laborbestitigung, auch in
Deutschland wirksam werden. Derzeit
dominiert in Deutschland die klinische
Diagnose, obwohl die meisten Labor-
praxen die Untersuchungen anbieten.
Seit 1994 sind Masern in die Ringversu-
che,,Virusimmunologie” am Institut fiir
Standardisierung und Dokumentation
im medizinischen Laboratorium e.V.
aufgenommen. Die jahrliche Analyse der
Ergebnisse spricht fiir eine weitgehende
Zuverlissigkeit der Befunde.
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n=7133 n = 2299

94,3%
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Abb.4 A Bestdtigungsquote nach Serodiagnostik von Masernverdachtsfallen in
Landern mit einer Maserninzidenz von <1 auf 100 000 Einwohner
Methoden: Himagglutinationshemmtest, Komplementbindungsreaktion, Enzym-

immunoassay

Priifung mittels PCR

Mit einer sehr hohen Bestitigungsquo-
te von 76,4% bzw. 85,7% hat sich die 1993
etablierte PCR (Polymerase Chain Reac-
tion) als zusitzliche Methode zur Abkla-
rung des Maserngeschehens 1996 be-
wihrt. Ein Vorteil ist die Eignung von
nicht invasiv entnommenen Patienten-
proben (Nasen-, Rachen-, Konjunktival-
abstriche und Urin). Ferner liegt im Ge-
gensatz zur Virusanzucht, die minde-
stens zwei Wochen erfordert, nach ein
bis zwei Tagen ein Ergebnis vor. Eine
spezielle Indikation fiir die PCR stellen
Patienten mit atypischen und kompli-
zierten Verldufen dar. Bei immundefizi-
tdren Zustdnden, aber auch bei Sduglin-
gen, ist die humorale Immunantwort
hdufig nicht eindeutig zu beurteilen.
Auch unerwartete Reaktionen in zeitlich
enger Verbindung zu einer Masernimp-
fung konnen mit der PCR abgeklart wer-
den, weil die Sequenzanalyse eine Diffe-
renzierung in Wild- und Impfviren er-
moglicht. Wahrend bei dem einen von
uns untersuchten Patienten, der klinisch
nur abgeschwichte Masernsymptome
hatte, das Impfvirus (Genotyp A) nach-
gewiesen wurde, hatte der zweite ge-
impfte Patient typische Wildmasern
(Genotyp D6) durchgemacht. Die Imp-
fung war offensichtlich im Inkubations-
stadium erfolgt.

Molekulare Epidemiologie der Masern
Sequenzanalyse
Neben der Erweiterung des diagnosti-

schen Spektrums erlangt seit Mitte der
goer Jahre der Aspekt der molekularen

Epidemiologie der Masern zunehmend
Bedeutung. Zur néheren Charakterisie-
rung der zirkulierenden Viren ist die Se-
rotypisierung nicht geeignet.

Bei der Abkldrung von Masernaus-
briichen ist die Sequenzanalyse das
Hauptinstrument einer molekularen
Epidemiologie.

Da lediglich ein Serotyp existiert,
kann die Typisierung nur auf genomi-
scher Ebene erfolgen. Die Sequenzana-
lyse erbrachte, dass 1996 in Deutschland
die Genotypen C2 und D6 zirkulierten
(ADb. 6). Beide Genotypen waren schon
in fritheren Jahren in Deutschland und
anderen europdischen Lindern nachge-
wiesen worden: 1990 Typ C2 bereits in
Siiddeutschland und 1993 bei einem Ma-
sernherd in Mecklenburg-Vorpom-
mern; 1993/94 Typ D6 bei sporadischen
Féllen in Baden-Wiirttemberg und in
Berlin. Die Auswertung von Untersu-
chungsmaterialien aus Tschechien, Po-
len und Dédnemark sowie publizierte

Ubersicht 4

Untersuchungsablauf bei Masernverdacht

Daten aus England und Spanien besti-
tigen, dass Mittel- und Westeuropa als
einheitliches Zirkulationsgebiet zu be-
trachten sind (Abb. 6) [12,13,14]. Die Er-
krankungswelle 1996 wurde durch soge-
nannte einheimische Viren ausgeldst.
Hinweise auf importierte Viren, die bei
kleinen Herdgeschehen in den USA ge-
funden wurden, bestehen nicht. Seit Mit-
te der goer Jahre konnten in den USA
keine Masernviren nachgewiesen wer-
den, wie sie die letzte Epidemie 1989/90
kennzeichneten. Anscheinend ist die
Zirkulation der friitheren Wildviren un-
terbrochen und die Elimination der ein-
heimischen Masern dort erreicht. Bei
den wenigen in den USA registrierten
Masernfillen der letzten Jahre konnte
hiufig eine direkte Einschleppung fest-
gestellt werden [12,13,14,15].

Seropravalenzstudien

Untersuchungen zur Populationsimmu-
nitét bilden derzeit das Kernstiick der la-
borgestiitzten Maserniiberwachung in
Deutschland, wobei 1990/91 an die Erfah-
rungen aus der DDR angekniipft werden
konnte [16]. Durch das Bundes-Gesund-
heitssurvey, urspriinglich fiir Herz-Kreis-
lauf-Préventionsstudien konzipiert, stan-
den représentative Stichproben der Er-
wachsenenpopulation von 1990/91 und
1997/98 zur Verfiigung [17]. Der besonde-
re Stellenwert der serologischen Surveil-
lance in Deutschland ergibt sich aus den
liickenhaft vorliegenden Meldungen zur
Maserninzidenz und den nur unzurei-
chenden Informationen zur Durchimp-
fung der Altersgruppen. Seroepidemiolo-
gische Befunde aus der Vorimpfira, wie
sie aus verschiedenen europdischen Lin-

1. Nachweis von masernvirusspezifischem IgM als Methode der Wahl. In der Regel geniigt eine
Blutprobe vom Krankheitsbeginn. Auch eine retrospektive Abklarung von Verdachtsfallen ist mit
Proben aus der Rekonvaleszenzphase maglich, da das IgM sechs bis acht Wochen persistiert. Nur
gelegentlich wird ein Serumpaar benatigt, um die masernvirusspezifische gG-Titerbewegung zu

erfassen.

2. Nachweis der viralen RNA mit der RT-PCR in Nasen-, Rachen- und Konjunktivalabstrichen aus den
ersten Krankheitstagen. Bis zum fiinften (siebten) Krankeitstag findet die Virusausscheidung iiber

den Urin statt.

Nur selten kann das Masernvirus im Serum, Liquor und Organproben gefunden werden.
3. Ziel der laborgestiitzten Uberwachung: Abklirung aller sporadischen Erkrankungen sowie von
Indexféllen aus Herdbildungen einschlieBlich Ermittlung von Infektketten.
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dern vorliegen, fehlen in Deutschland.
Die Erfahrungen der Maserniiberwa-
chung vor Einfithrung der Schutzimp-
fung belegen, dass die natiirlich ablaufen-
de Durchseuchung bis zum zehnten Le-
bensjahr zu iiber 95% bis 98% abge-
schlossen war [18, 19, 20].

Die seit den yoer Jahren verfiigbare
und empfohlene Impfung fiir alle Kin-
der hat den durch Erkrankung erworbe-
nen Schutz in unterschiedlichem Aus-
mafd verdrangt. Die Immunitétslage auf
dem Territorium der ehemaligen DDR
ist ganz eindeutig durch die dort seit
1970 bis 1990 praktizierte Pflichtimp-
fung gegen Masern gepragt worden. Das
trifft auch fiir Finnland zu, das 1982 ein
nationales Masernbekdmpfungspro-
gramm mit freiwilligen Impfungen eta-
blierte [11]. Sehr hohe Impfakzeptanz
von 295% bildet die Basis einer erfolg-
reichen Strategie. In Finnland fiihrte sie
zu einer Elimination der einheimischen
Masern innerhalb von zehn Jahren [21].

~Suboptimale Durchimpfungs-
raten, wie wir sie bislang in
Deutschland haben, reduzieren
zwar die Maserninzidenz, fiihren
aber nicht zur Unterbrechung der
Viruszirkulation.”

Suboptimale Durchimpfungsraten
(<90%), die fiir Deutschland anhand
von Schuleingangsuntersuchungen ge-
schitzt werden, reduzieren die Inzidenz,
fithren aber nicht zur Unterbrechung
der Viruszirkulation (Ubersicht 1).

Tabelle 2
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Abb.5 A Altersverteilung bei Masernerkrankungen 1996 in Deutschland
Erfasst durch die Meldepflicht in den neuen Bundesldndern (n=527) und durch das Berichtssystem
positiver Virusbefunde der DVV/RKI aus zehn Laboratorien (n=174) sowie nach Jahrbuch

Labordiagnostik Prof.Enders, Stuttgart, 1996 (n=206)

Nachweisbare Immunitédtsliicken sind
fast ausschlief3lich auf Impfliicken zu-
riickzufiihren. Bei der Kumulation von
Empfanglichen kommt es unvermeidbar
zu epidemischen Wellen wie im ersten
Halbjahr 1996. Die vorwiegend praepi-
demisch gewonnene Stichprobe der Se-
ropravalenzstudie 1995/96 war durch
gravierende Immunititsdefizite bei ein-
bis vierjéhrigen Kindern gekennzeich-
net. Die aus den Befunden abzuleitende
Prognose hat sich wenige Monate spater
durch die im zweiten Quartal 1996 abge-
laufene Epidemie bestdtigt. Auch die
Durchseuchungsstudie der Deutschen
Vereinigung zur Bekdmpfung von Virus-
infektionen e.V. (DVV) lisst bei den Ein-
bis Vierjéhrigen im Jahre 1996 eine Im-

Herdimmunitat gegen Masern anhand der Seropositivraten in der Bevolkerung

sieben europdischer Lander

Ermittlung und Standardisierung der Ergebnisse im Rahmen des European Sero-
Epidemiological Network (ESEN), Methode: Enzymimmunoassay

munititsliicke von tiber 40% erkennen.
In den Serumproben von 1997 war der
Anteil der Seronegativen in der gleichen
Altersgruppe mit etwa 20% deutlich ge-
ringer. Es kann angenommen werden,
dass die Masernwelle des Vorjahres zum
deutlichen Anstieg des Immunitétsni-
veaus beigetragen hat [22].

Altersspezifische Herdimmunitat
in Deutschland und ausgewéhlten
europdischen Landern

Basierend auf dem Individualschutz, be-
steht das Ziel jeder Préventionsstrategie
darin, die nach Elimination der Leihim-
munitit bestehende Empfanglichkeit je-
des Menschen fiir Masern durch mog-
lichst frithzeitige Impfungen in lang
dauernde Immunitit umzuwandeln.
Erst bei Erreichen der sogenannten
Herdimmunitdt wird die Erregerzirku-
lation und -iibertragung entscheidend
zuriickgedringt. Bei der nahezu 100%
betragenden Kontagiositéit der Masern-
virusinfektion liegt dieser Wert mit
295% besonders hoch im Vergleich zu

AlterinJahren  n 2-4 5-9 10-19 20-39  >=40 Poliomyelitis und Diphtherie, wo an-
Ziel der WHO - >85% >90% >95% >95% >95% scheinend eine Populationsimmunitét

von 80% geniigt [23]. In Beriicksichti-
Finnland 3105 96,8 97,0 98,8 98,7 100 gung der Impfpraxis mit zwei Impfdo_
Niederlande 8303 96,0 95,3 94,9 98,2 99,9 sen, die fiir den stabilen Impfschutz er-
Grofbritannien 2766 86,0 91,2 95,2 94,9 96,7 forderlich sind, wurden durch die WHO
Frankreich 2879 89,7 90,1 95,0 98,8 99,9 1997 die Zielvorgaben fiir das Erreichen
Danemark 3106 75,8 89,5 95,3 99,5 99,5 der Masernherdimmunitit nach Alters-
Deutschland 5152 76,9 90,9 92,5 98,0 99,5 gruppen (AG) modifiziert. Das entspre-
Italien 3567 68,1 70,6 84,9 95,1 98,5 chend abgestufte Inmunitétsniveau be-

tragt danach 85% fiir die AG zwei bis
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Russland

1988: A (Moskau)
1996: A (Sibirien)
1997: A, DB (Sibirien)
1999: D6 (Sibirien)

Dé&nemark
1997: C2

Die Ergebnisse vergleichender Seropri-
valenzstudien mit diagnostischen Restse-
ren von mehren tausend Kindern, die vor
und nach der Kampagne entnommen
worden waren, unterstreichen die Effekti-
vitdt der Mafinahme. Der Anteil der Se-
ronegativen konnte durchschnittlich von

Meckienb.-Vorp

1994: D6 8,4% auf 2,1% gesenkt werden. Wegen des
Berlin 1 900. DG erheblichen organisatorischen Aufwands
und der 6konomischen Belastungen wur-

Polen

Deutschland de auch in Grofibritannien ab 1995 die

1998: D6

Baden-Wiirtt.
1993: D6
1994: D6
1996: C2

vier Jahre, 90% fiir AG fiinf bis neun Jah-
re und mehr als 95% ab AG zehn bis
14 Jahre (Tabelle 2) [4]. Legt man diese
Kriterien bei der Auswertung der Sero-
prévalenzstudien zu Grunde, ergibt sich
fiir Deutschland folgendes Fazit:

Verglichen mit der DDR zum Zeitpunkt
der Wiedervereinigung und mit den
meisten am ESEN-Projekt beteiligten
Léndern ist Deutschland bei den Vor-
schulkindern (Zwei- bis Vierjdhrige)
noch weit von der Zielstellung der
WHO entfernt. In Italien wurden in al-
len Altersgruppen die grof3ten Defizite
gefunden (Tabelle 2) [24].

Kontrolle der Effektivitat von
Impfstrategien

Die Seroprévalenzstudien in Deutsch-
land von 1993 und 1995/96 sprechen fiir
viel zu spét vorgenommene Erstimpfun-
gen und die mangelnde Akzeptanz der
Wiederimpfung. Die Immunititslage
korreliert eng mit der epidemiologi-
schen Situation und unterstreicht die
Einschétzung, dass sich Deutschland in
der ersten Phase des Eliminationspro-
zesses befindet, in der die Erkrankung
zunéchst unter Kontrolle gebracht wer-
den konnte (Ubersicht 1). In Lindern
mit hohen Impfraten, wie z.B. Finnland
und Schweden, aber auch England und
den Niederlanden findet man kaum
noch Immunititsliicken. Die Eliminati-

Tschechien

Abb.6 <€ Nachweis von Masernvirus — Geno-
typen in Deutschland (1993 bis 1996), in
angrenzenden Landern (1992 bis 1998) sowie
in Russland (1996 bis 1999)

on der Masern ist in Finnland und
Schweden erreicht, in den anderen Lin-
dern in greifbare Nihe geriickt [25].

Bisherige Erfahrungen belegen, dass
die fiir eine Masernelimination not-
wendige Herdimmunitdt von >95%
erst durch die zweimalige Masernimp-
fung erreicht werden kann.

Erfahrungen aus zahlreichen Lindern
bestitigten, dass die einmalige Schutz-
impfung auch bei hochgradiger Durch-
impfung nur ein Immunitédtsniveau von
90 bis 92% bewirkt. Auch eigene Studien
unterstreichen die Schlussfolgerung,
dass erst durch die 2-Dosen-Strategie
die fiir die Elimination notwendige
Herdimmunitdt von >95% ab dem zehn-
ten Lebensjahr gesichert werden kann
[16]. Seit Mitte der 8oer, spitestens seit
Anfang der goer Jahre besteht dariiber
allgemeiner Konsens, der sich in den na-
tionalen Impfempfehlungen widerspie-
gelt. So wird in Deutschland seit 1991 die
Wiederimpfung empfohlen.
Immunititsliicken nach einmaliger
Impfung und Impfliicken sind auch
durch gezielte Kampagnen zu schlieflen.
In Grofibritannien wurde im November
1994 angesichts einer drohenden Masern-
epidemie eine Massenimpfaktion durch-
gefiihrt, die 92% der fiinf- bis 16jdhrigen
Kinder umfasste. Die Epidemie wurde
verhindert und die Inzidenz bis heute auf
einem sehr niedrigen Niveau gehalten.
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routinemissige zweite Impfung einge-
fiihrt [26].

Welcher Antikorperspiegel schiitzt
vor Masern?

Die humoralen Antikérper sind ein
leicht verfiigbarer Surrogatmarker fiir
die Immunitit, obwohl die zelluldre Im-
munitit die entscheidende Rolle spielt.
Dabher ist im Einzelfall auch nicht zu ent-
scheiden, ob schwache Antikérperspie-
gel Schutz vor Erkrankung bieten kon-
nen. Schutzschwellen bzw. protektive
Mindesttiter lassen sich nur ermitteln,
wenn entsprechende klinische und epi-
demiologische Daten zur Verfiigung ste-
hen. Nach den vorliegenden Analysen
von Masern-Herdgeschehen ist anzu-
nehmen, dass bereits sehr niedrige Anti-
korperwerte von 200 mIU/ml schiitzen
[27, 28]. Serologische Befunde sind von
der Sensitivitit des Testsystems zum An-
tikérpernachweis abhidngig. Der quanti-
tative Enzymimmunoassay gilt heute als
Methode der Wahl fiir die Erfassung der
virusspezifischen IgG-Antikorper [29,
30, 31]. Die im EIA, Enzygnost® grenz-
wertig reagierenden Seren (d.h. 150
mIU/ml bis 350 mIU/ml) lassen sich aus-
nahmslos mit dem neutralisierende An-
tikorper anzeigenden PNT als positiv
bestitigen. Die grenzwertigen Ergebnis-
se konnten daher bei unseren Seropri-
valenzstudien grundsitzlich in die Rate
der Seropositiven einbezogen werden.

Seropravalenzstudien sprechen
fiir langanhaltenden Impfschutz

Aus zahlreichen europdischen Léndern,
aber auch aus den USA, Kanada und Tai-
wan liegen Seroprévalenzstudien vor, die
als Indikator fiir die Akzeptanz und Ef-
fektivitdt von Impfungen dienen [11, 24,
32,33, 34, 35,36, 37 38, 39, 40] .Die Ergeb'
nisse demonstrieren die lang anhaltende
Immunitdt nach der Masernimpfung.
Anzeichen fiir schwindende Immunitit



sind nicht erkennbar. Festgestellt wird
ein Trend zum Titerabfall, der auch nach
zuriickliegender Erkrankung zu ver-
zeichnen ist. Unterschiede zwischen den
durch Impfung oder durch Erkrankung
erworbenen Immunitit kénnen mit sero-
logischen Methoden nicht erfasst wer-
den. Die qualitative Inmunantwort, d.h.
die Seropositivrate, lasst keine Riick-
schliisse auf den Anteil Geimpfter bzw.
nattirlich Immuner in der Population zu.

Die individuelle quantitative humo-
rale Antikérperantwort auf eine Infekti-
on mit dem Wildvirus bzw. dem Impfvi-
rus bewegt sich in weiten Grenzen. Bei
durch Impfung induzierter Immunitéat
sind aber die Antikdrperkonzentratio-
nen im Durchschnitt deutlich niedriger.
Die nach Impfungen persistierende hu-
morale Immunitit liegt um den Faktor
zwei bis vier tiefer als nach zuriicklie-
gender Erkrankung.

In einer Population mit einer vorwie-
gend durch Impfung erworbenen
Immunitqt ergibt sich daher eine kiir-
zere Dauer der Leihimmunitdt, so dass
die Erstimpfung ab dem zwdlften
Lebensmonat besondere Bedeutung
erhdlt [41].

Bei einer Gegeniiberstellung der mittle-
ren Antikorperwerte in den Altersgrup-
pen der 20 bis 25Jdhrigen in den alten
und neuen Bundeslindern sind iiber
den Zeitraum von 1990 bis 1998 deutli-
che Unterschiede festzustellen, wihrend
die Raten der Seropositiven kaum von-
einander abweichen. In den neuen Bun-
desldndern sind signifikant niedrigere
mittlere Antikorperwerte (910 mIU/ml
bis 2400 mIU/ml) zu verzeichnen. Das
ist Ausdruck der Tatsache, dass in den
neuen Bundesldndern ab Geburtsjahr-
gang 1970 fast ausnahmslos Impfimmu-
nitit besteht. Aus der Seroprivalenz, den
epidemiologischen Daten der DDR und
den Masernmeldungen aus den neuen
Bundesldndern kann geschlossen wer-
den, dass die Impfimmunitdt 20 bis
25 Jahre andauert. Wihrend bis 1990 in
der DDR regelmissig die Durchimp-
fungsraten erfasst wurden und bei Sero-
prévalenzstudien die Impfanamnese an-
gegeben war, liegen danach keine derar-
tigen Daten fiir Deutschland vor. Das
hohere mittlere Antikdrperniveau in
den alten Bundesldndern (3000 mIU/ml
bis 7200 mIU/ml) kann nur mit einem
erheblichen Anteil von natiirlicher

USA 1954 (Edm wt) A
—— Czechia 1960

—— Russia (Siberia) 1996
Russia (Moscow) 1988
Russia (Siberia) 1996, 1997

South Africa 19
UK 1974
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Abb.7 A Phylogenetische Einordnung der im Referenzzentrum im Zeitraum 1996 bis 1999

identifizierten Masernvirus — Genotypen

Die Zuordnung zu den Genotypen erfolgte entsprechend der WHO-Nomenklatur [5]

Kursiv: im Referenzzentrum charakterisierte Isolate

Durchseuchung bzw. dem Boostereffekt
durch die endemische Viruszirkulation
erkldart werden (Abb. 7).

Kontrolle der Viruszirkulation

Sie hat das Ziel, die Quelle und den
Ubertragungsweg des Virus zu identifi-
zieren. Die dafiir erforderliche Methode
der Differenzierung der serologisch mo-
notypischen Masernviren basiert auf
der genetischen Variabilitdt des Masern-
virus, auch wenn diese im Vergleich zu
den meisten anderen RNA-Viren, wie z.
B. dem Influenza-A- oder dem Hepati-

tis-C-Virus, gering ist. In dem gegenwir-
tig durch die WHO vorbereiteten globa-
len Netzwerk fiir Masern findet die
Uberwachung der Masernwildviruszir-
kulation besondere Aufmerksamkeit [5].
Auf einem WHO-Meeting im Mai 1998
einigte man sich iiber ein standardisier-
tes System der Viruscharakterisierung.
Danach wird ein aus 450 Nukleotiden
bestehender Abschnitt, die variable Re-
gion auf dem N-Gen, sequenziert. Ent-
sprechend den weltweit publizierten Se-
quenzdaten wurde eine Unterteilung in
15 Genotypen vorgenommen sowie fiir
jeden Genotyp Referenzstimme festge-
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legt, die die phylogenetische Zuordnung
ermoglichen (Abb. 7) [5, 12,13, 14, 15, 42,
43]. Die Maserniiberwachung in Deutsch-
land folgt diesen Kriterien der WHO.
Dariiber hinaus findet ein Austausch mit
verschiedenen westeuropdischen Lin-
dern statt. Mittel- und osteuropéische
Lander, in denen noch Defizite beim
Einsatz molekulargenetischer Methoden
bestehen, erhalten Unterstiitzung. Die
Befunde belegen, dass in den goer Jah-
ren mindestens zwei Genotypen zirku-
lierten. Bei der Untersuchung von Pati-
entenproben aus Polen, Tschechien und
Russland konnte der Genotyp C2, bei ei-
nem Herdgeschehen 1992 in Tschechien
sowie in Polen (1998) und Russland
(1997) der Genotyp D6 gefunden wer-
den. Uberraschenderweise gelang in
Russland (1988, 1996 und 1997) der
Nachweis von Genotyp A. Dieser Geno-
typ, dem sich alle Impfvirusstimme zu-
ordnen lassen, dominierte in den 50er
und 60er Jahren weltweit. Erstmalig 1997
und weiterhin 1999 in Sibirien gewonne-
ne D6-Isolate weisen grofle Ahnlichkeit
mit Isolaten aus Mittel- und Westeuropa
auf, so dass ein Ubertragungsweg zwi-
schen Europa und Sibirien zu vermuten

ist [14].

»Die in den USA vorliegenden
Genotypisierungsbefunde aus
Masernausbriichen sprechen
eindeutig fiir eine Masernein-
schleppung vor allem aus
Deutschland und Japan.”

Bisher handelt es sich sowohl in
Deutschland als auch in den meisten
Landern um sporadisch anfallende Be-
funde von kleinen Untersuchungszah-
len. Lediglich in den USA wird die geno-
typische Charakterisierung in gréflerem
Umfang durchgefiihrt. Die dort vorlie-
genden Befunde sprechen eindeutig fiir
die Maserneinschleppung aus Europa
(vorrangig Deutschland) sowie Japan
[44]. Aufgabe der Qualifizierung der Ma-
sernsurveillance in Deutschland ist es, die
Untersuchungstitigkeit kontinuierlich
auszudehnen. Der Nachweis der Virus-
RNA und deren Sequenzanalyse sind des-
halb wichtige Aufgaben des laborwissen-
schaftlichen Teiles der AGM [6].

Leitthema: Elimination impfpraventabler Erkrankungen

Fazit fiir die Praxis

Ein Maserninterventionsprogramm, das
die Elimination als reales terminiertes Ziel
anstrebt, beruht auf drei Elementen:

» Gewdhrleistung einer mindestens
90%igen Impfrate am Ende des zweiten
Lebensjahres

» Kontinuierliche Uberwachung der epi-
demiologischen Situation bis zur Erfas-
sung jedes Erkrankungsfalles

» Laborgestiitzte Surveillance mit den
Aufgaben, die klinische Diagnose zu be-
statigen, die Populationsimmunitat ein-
zuschdtzen und die Viruszirkulation zu
charakterisieren

Die aktuelle Situation in Deutschland ist
noch durch erhebliche Impfliicken bei den
ein- bis vierjahrigen Kindern gekennzeich-
net. Das Risiko einer Wildvirusinfektion be-
steht nach wie vor. Der Schwerpunkt der
Masernbekampfung richtet sich daher auf
die sofort bei Erreichen des empfohlenen
Impfalters vorzunehmende Erstimpfung.
Alle Arzte, insbesondere die Kinderarzte
und Allgemeinmediziner, sind dariiber hin-
aus aufgerufen, sich an der Verbesserung
der Masernsurveillance aktiv zu beteiligen.
Das schlieB3t die Mitwirkung am kiirzlich
etablierten Sentinelsystem der Arbeitsge-
meinschaft Masern (AGM) sowie die Be-
achtung der im neuen Infektionsschutzge-
setz vorgesehenen Meldepflicht mit ein.
Das laborgestiitzte Monitoring wird den
Weg zur Elimination begleiten, um die
diagnostische Sicherheit zu starken und
das Aufspiiren von Immunitétsliicken zu
unterstiitzen. Erst wenn bei keiner exan-
thematischen Erkrankung mehr ein Ma-
sernwildvirus nachweisbar ist, kann das
ehrgeizige Ziel der Elimination als erfiillt
betrachtet werden.

Danksagung. Den Arzten aus Kinder- und all-
gemeinmedizinischen Praxen, aus den Labo-
ratorien und Kliniken sowie dem offentli-
chen Gesundheitsdienst gilt besonderer
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terial zu entnehmen und die Serumsamm-
lung zu erméglichen.
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Auswertung der ESEN-Studie bedanken wir
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Mitarbeiter der Abteilung 2 des RKI (Leiterin
Dr. B. Bellach) stellten die Seren aus den Bun-
des-Gesundheitssurveys zur Verfiigung.
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Buchbesprechung

J. Gélz - C. Mayr - W. Heise
HIV und AIDS - Praxis der Beratung und
Behandlung

Reutlingen: Verlag Urban & Fischer, 1999.
3. vollstdndig neu bearbeitete Auflage,
525S. (ISBN 3-437-21690-2), DM 78, -

Wohl kaum ein Bereich der medizinischen Versor-
gung und Behandlung unterliegt in den Indu-
striestaaten einem derart raschen Wandel wie die
Behandlung und Betreuung von HIV/ AIDS-Pati-
enten. Daher wurde von den Autoren zurecht die
Notwendigkeit gesehen, die erst 1995 erschiene-
ne 2.Auflage von ,HIV und AIDS" griindlich und
vollstandig neu zu bearbeiten. Mit Hilfe von mehr
als dreiBig Ko-Autoren gelang den Herausgebern,
die wesentlichsten praktischen Aspekte der Be-
handlung, Betreuung und Beratung von HIV- und
AIDS-Patienten in einer sinnvoll gegliederten,
umfassenden, aber nicht ausufernden, verstand-
lich und Gbersichtlich bleibenden Form zusam-
menzustellen. Die griindlichste Uberarbeitung
muBten die Kapitel zur antiretroviralen Therapie
erfahren, aber natiirlich machen sich die verbes-
serten Behandlungsmaglichkeiten und die da-
durch veranderten Lebensperspektiven der Be-
troffenen auf allen Feldern der Beratung und Be-
treuung bemerkbar.

Besonders hervorzuheben ist, da8 neben
den in einem solchen Werk zu erwartenden Kapi-
teln iiber die epidemiologischen und virologi-
schen Grundlagen, die Klinik, Diagnostik und The-
rapie der HIV-Infektion und ihrer klinischen Kom-
plikationen, die HIV-spezifischenAspekte in den
unterschiedlichen medizinischen Disziplinen wie
z.B.der Dermatologie, Neurologie, Gynékologie,
Padiatrie u.a., der Patient auch mit seinen psychi-
schen, sozialen und sexuellen Problemen wahr-
und ernstgenommen wird. Die umfangreiche
praktische Erfahrung der Autoren macht sich auf
Schritt und Tritt bemerkbar,indem immer neben
der Darstellung des medizinisch Sinnvollen und
Maglichen auch auf die praktischen Probleme des
Alltags und der Umsetzung eingegangen wird.

Ohne Einschrankung wéarmstens zu empfeh-
len ist dieses Praxishandbuch vor allem fiir den
niedergelassenen HIV-Behandler und
-Mitbehandler, aber auch fiir Personen, die in der
paramedizinischen Beratung und Betreuung HIV-
Infizierter tatig sind. Selbst fiir medizinisch vorge-
bildete Laien und Betroffene ist dieses Buch ein
wertvoller Ratgeber und eine Fundgrube fiir viele
praxisrelevante Tips und Uberlegungen. Mit
knapp iiber 500 iibersichtlich geordneten Seiten,
die durch das detaillierte Inhaltsverzeichnis sowie
ein umfangreiches Sachwortregister erschlossen
werden kdnnen, ist auch das Preis-Leistungsver-
héltnis angemessen.

U.Marcus (Berlin)



