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Epidemiologie der
Virushepatitiden A bis E in
Deutschland

Einleitung

Mit Virushepatitis A bis E werden ver-
schiedene infektiöse Entzündungen des
Leberparenchyms bezeichnet, die durch
die Hepatitisviren A bis E (HAV, HBV,
HCV, HDV und HEV) ausgelöst wer-
den. Zwar ähneln sich die Krankheits-
bilder, die Erreger gehören jedoch zu
verschiedenen Virusfamilien und unter-
scheiden sich bezüglich der Pathogene-
se, derÜbertragungswege, des klinischen
Verlaufs und der Präventions- und The-
rapiemöglichkeiten.

InDeutschlandbesteht einenamentli-
che Meldepflicht nach Infektionsschutz-
gesetz (IfSG) für den direkten oder in-
direkten Nachweis einer HAV-, HBV-,
HCV-, HDV- und HEV-Infektion ge-
mäß § 7 („Labormeldepflicht“) bzw. für
Verdacht, Erkrankung und Tod an vira-
len Hepatitiden gemäß § 6 („Arztmel-
depflicht“). Fallmeldungen werden ohne
Angabe personenbezogener Daten über
die zuständigeLandesstelle andasRobert
Koch-Institut (RKI) übermittelt.

Dieser Bericht fasst die wichtigsten
epidemiologischenAspekte der Virushe-
patitiden A bis E in Deutschland anhand
von Studien undMeldedaten zusammen.
Dabei wird die Inzidenz als Inzidenz der
übermittelten Fälle verstanden.

S. Dudareva und M. Faber teilen sich die
Erstautorschaft. G. Steffen und J. Enkelmann
teilensichdieLetztautorschaft.

Hepatitis A

Die Infektion mit dem HAV verursacht
bei den meisten Erwachsenen (>70%)
eine akute symptomatische Hepatitis,
wobei die Krankheitsschwere und das
Risiko eines fulminanten Verlaufs mit
dem Lebensalter und Vorerkrankungen
der Leber zunimmt. Bei Kindern verläuft
die Infektionmeist asymptomatisch oder
mit leichten Symptomen [1]. Chronische
Infektionen kommen nicht vor, wobei
Rückfälle oder protrahierte Verläufe bei
bis zu 10–15% der Personen mit mani-
fester Hepatitis A beschrieben werden
[2].

Infizierte Personen scheiden Hepati-
tis-A-Virenmit dem Stuhl aus. Die Viren
sind sehr widerstandsfähig und können
über Wochen bis Monate in der Um-
welt infektiös bleiben [3]. Die Übertra-
gung erfolgt fäkal-oral, entweder durch
denVerzehr vonkontaminiertenLebens-
mitteln und Wasser, direkten Kontakt,
Schmierinfektionen z.B. über kontami-
nierte Gegenstände oder Sexualkontak-
te. Aufgrund der langen Inkubationszeit
(15 bis 50 Tage) und dadurch, dass infi-
zierte Personen bereits 1–2 Wochen vor
Symptombeginn ansteckend sind, ver-
laufen Ausbrüche häufig protrahiert und
sind schwer zu kontrollieren.

Eine wirksame Schutzimpfung steht
zur Verfügung und wird von der Ständi-
gen Impfkommission (STIKO) empfoh-
lenfüralleReisendeninRegionenmitho-
her Hepatitis-A-Inzidenz sowie für Per-
sonen mit erhöhtem beruflichen und se-
xuellen Expositionsrisiko (z.B. Männer,
die Sex mit Männern haben – MSM),

mit häufigem Kontakt zu Blutbestand-
teilen, bestehenden Lebererkrankungen
und für die Bewohnerschaft psychiatri-
scher oder vergleichbarer Fürsorgeein-
richtungen. Eine postexpositionelle Im-
munisierung ist ebenfalls möglich und
wird von der STIKO mit einem mono-
valentenHepatitis-A-Impfstoffbis 14Ta-
ge nachKontakt zuHepatitis-A-Kranken
(insbesondere in Gemeinschaftseinrich-
tungen) empfohlen [4].

Deutschland ist ein Niedriginzidenz-
land für die Hepatitis A. In der re-
präsentativen seroepidemiologischen
Studie unter Kindern und Jugendlichen
in Deutschland 2003–2006 (KiGGS-Stu-
die)wiesen 14%Antikörper (Anti-HAV)
auf; davon waren 11% mindestens ein-
mal gegen Hepatitis A geimpft, bei den
verbleibenden 3% deuten die Antikör-
per auf eine durchgemachte Hepatitis-
A-Infektion hin. Kinder und Jugendli-
che mit Migrationshintergrund waren
häufiger von Hepatitis-A-Infektionen
betroffen, auch wenn sie in Deutschland
geboren wurden [5]. In der repräsentati-
ven seroepidemiologischen Studie unter
2008–2011 in Deutschland lebenden Er-
wachsenen (DEGS-Studie) wurden bei
etwa der Hälfte der Männer und Frauen
Hepatitis-A-Antikörper nachgewiesen
[6]. Wie auch in der Vorgängerstudie
1998 stiegen die Antikörperprävalenzen
insgesamt mit dem Alter an. Jedoch
wurde 2008–2011 eine deutliche Zu-
nahme der Antikörperprävalenz bei den
unter 40-Jährigen beobachtet (vermut-
lich durch Impfungen z.B. vor Reisen),
während in der Altersgruppe der über
50-Jährigen der Anteil von Personenmit
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Abb. 18Anzahl gemäß Infektionsschutzgesetz (IfSG) gemeldeter undandas Robert Koch-Institut übermittelter Erkrankun-
gen bzw. Infektionen nachMeldejahr für aHepatitis A,bHepatitis B nach Stadium, cHepatitis C,dHepatitis D, eHepatitis E,
Deutschland 2001–2020. (Quelle: eigene Abbildungen)

Immunität gegen Hepatitis A deutlich
zurückging. Personen mit niedrigem
sozioökonomischen Status (SES) erwer-
ben ihre Immunität häufiger durch eine
Infektion und Personen mit hohem SES
häufiger durch eine Impfung [6, 7].

Seit 2001 hat die Zahl der gemeldeten
Hepatitis-A-Fälle in Deutschland deut-
lich abgenommen (. Abb. 1a). Wurden
im Jahr 2001 noch 2276 Hepatitis-A-Fäl-
le mit erfüllter Referenzdefinition an das
RKIübermittelt,warenes2018–2020 ins-
gesamt 2476; dies entspricht einer mitt-
leren Inzidenz von 1,0 pro 100.000 Ein-
wohnerinnenundEinwohner(Einw.)pro
Jahr (. Tab. 1). Die Inzidenzen lagen in
den letzten 10 Jahren zwischen 0,7 pro
100.000Einw. (2020) und 1,5 pro 100.000
Einw. (2017). Während der SARS-CoV-
2-Pandemie im Jahr 2020 wurden bei
verminderter Reiseaktivität und verän-
derter Inanspruchnahme von medizini-

scher Versorgung weniger Hepatitis-A-
Fälle übermittelt. Im Jahr 2017 waren die
Fallzahlen vor allem im Zusammenhang
mit internationalen Ausbrüchen unter
MSM erhöht [8].

Durch das Auftreten von Ausbrüchen
in verschiedenen Bevölkerungsgruppen
variiert die Alters- und Geschlechterver-
teilung in den unterschiedlichen Jahren
z.T. deutlich. In den letzten 3 Jahrenwur-
den ähnliche Inzidenzen bei Männern
und Frauen beobachtet. Die höchsten In-
zidenzen wurden in den Altersgruppen
der 5- bis 29-Jährigen und der über 70-
Jährigen beobachtet (. Tab. 1).

Von den übermittelten Fällen imZeit-
raum 2018–2020 hatten 57% einen Ikte-
rus, 62%wurden hospitalisiert und 0,3%
(n= 8) verstarben aufgrund der Hepati-
tis A.

Die meisten Hepatitis-A-Erkrankun-
gen wurden in Deutschland erworben.

Trotz der bestehenden Impfempfehlung
für Reisende in Hepatitis-A-Endemie-
gebiete und Kostenübernahme durch
die meisten Krankenkassen waren 32%
aller Meldefälle, für die Angaben zu
möglichen Infektionsländern vorlagen,
und 22% von allen übermittelten Fäl-
len (einschließlich solcher ohne Anga-
ben) reiseassoziiert. Die am häufigsten
genannten wahrscheinlichen Infekti-
onsländer waren Marokko, Ägypten,
Rumänien, Spanien, die Türkei, Pakistan
und Indien (. Tab. 1).

Neben vereinzelten lokalen Gesche-
hen, z.B. ausgehend von Gemeinschafts-
einrichtungen oder Bäckereien, betrafen
Ausbrüche in den letzten Jahren u. a.
Asylsuchende aus Endemiegebieten, die
in Massenunterkünften untergebracht
wurden [9], MSM [10], Reiserückkeh-
rer aus endemischen Gebieten sowie
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nichtgereiste Personen, die importierte
Lebensmittel verzehrt hatten [11, 12].

InNiedriginzidenzländerneinschließ-
lich Deutschland werden zunehmend
Ausbrüche durch mit HAV kontami-
nierte Lebensmittel festgestellt. Häufig
handelt es sich bei den Vehikeln um
Datteln oder gefrorene Früchte, insbe-
sondereBeeren,dieausEndemiegebieten
importiert wurden und daraus herge-
stellte Produkte wie Smoothies, Kuchen/
Torten oder Desserts [12–14].

LebensmittelbedingteAusbrüche sind
häufig überregionale Geschehen und
können in der Regel nur mithilfe mole-
kularer Typisierungsverfahren detektiert
und epidemiologisch untersucht wer-
den. Aufgrund ungleichmäßiger Konta-
mination von Lebensmitteln, niedriger
Viruslast und schwieriger Probenmatrix
gelingt der Polymerasekettenreaktion-
(PCR-)Nachweis von Hepatitis-A-Vi-
ren in Lebensmitteln häufig nicht [15].
Der epidemiologischen Evidenz kommt
daher bei der Untersuchung und Auf-
klärung solcher Ausbrüche eine wichtige
Rolle zu.

Hepatitis B

HBV kann eine akute, klinische oder
subklinische Infektion verursachen, die
später in eine chronische Verlaufsform
übergehen kann. Eine chronische Ver-
laufsform liegt dann vor, wenn dasHBV-
Oberflächenantigen (HBsAg) über mehr
als 6Monate nachweisbar ist. Häufig ver-
läuft die akute Hepatitis B mit unspezi-
fischen Krankheitszeichen.

Nur in etwa einem Drittel der Fälle
entsteht das klinische Bild einer akuten
ikterischen Hepatitis. In 0,5–1% der Fäl-
le verläuft die Infektion fulminant mit
akutem Leberversagen. Bei bis zu 5%
derHBV-infiziertenErwachsenenentwi-
ckelt sich eine chronische Verlaufsform
[16]. Bei Kindern erfolgt die Chronifi-
zierung viel häufiger. Eine Infektion im
Säuglingsalter führt in90%zueinerchro-
nischen Infektion [16]. Etwa 10–20%der
chronischHBV-infiziertenPersonenent-
wickeln eine Zirrhose [16], die zum he-
patozellulärem Karzinom (HCC) führen
kann.

Einewirksame Impfung steht zurVer-
fügung und ist seit 1995 Bestandteil der
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Epidemiologie der Virushepatitiden A bis E in Deutschland

Zusammenfassung
Mit Virushepatitis A bis E werden ver-
schiedene infektiöse Entzündungen des
Leberparenchyms bezeichnet, die durch die
Hepatitisviren A bis E (HAV, HBV, HCV, HDV
und HEV) ausgelöst werden. Zwar ähneln
sich die Krankheitsbilder, die Erreger gehören
jedoch zu verschiedenen Virusfamilien
und unterscheiden sich bezüglich der
Pathogenese, der Übertragungswege, des
klinischen Verlaufs und der Präventions-
und Therapiemöglichkeiten. In Deutschland
besteht eine namentlicheMeldepflicht nach
Infektionsschutzgesetz (IfSG) für den direkten
oder indirekten Nachweis und für Verdacht,
Erkrankung und Tod. Die Daten werden an
das Robert Koch-Institut übermittelt.
In diesem Beitrag wird die Epidemiologie
der Hepatitiden A bis E anhand publizierter
Studien und Meldedaten beschrieben und

es werden aktuelle Herausforderungen
und Präventionsansätze aufgezeigt.
Letztere bestehen insbesondere in der
verbesserten Umsetzung bereits bestehender
Impfempfehlungen (Hepatitis A und B), dem
verbesserten Zugang zu Prävention, Testung
und Versorgung, einschließlich Therapie
mit antiviralen Medikamenten (Hepatitis B,
C und D), und der Erkennung und Verhinde-
rung lebensmittelbedingter Infektionen und
Ausbrüche und Verbesserungen auf dem
Gebiet der Lebensmittelsicherheit (Hepatitis A
und E).

Schlüsselwörter
Hepatitis A · Hepatitis B · Hepatitis C ·
Hepatitis D · Hepatitis E · Epidemiologie ·
Deutschland

Epidemiology of viral hepatitis A to E in Germany

Abstract
Viral hepatitis A to E describes various infec-
tious inflammations of the liver parenchyma
that are caused by the hepatitis viruses A to E
(HAV, HBV, HCV, HDV, and HEV). Although the
clinical pictures are similar, the pathogens
belong to different virus families and differ in
terms of pathogenesis, transmission routes,
clinical course, prevention, and therapy
options. In Germany, there is mandatory
reporting according to the Infection
Protection Act (IfSG) for direct or indirect
laboratory evidence and for suspicion, illness,
and death of viral hepatitis. The data are
transmitted to the Robert Koch Institute.
In this article, on the basis of published
studies and notification data, we describe

the epidemiology of hepatitis A to E as
well as current challenges and prevention
approaches. In particular, the latter contains
the improvement of existing vaccination
recommendations (hepatitis A and B);
improvement of access to prevention, testing,
and care including therapy with antiviral
drugs (hepatitis B, C, and D) and the detection
and prevention of foodborne infections and
outbreaks; and improvements in the field of
food safety (hepatitis A and E).

Keywords
Hepatitis A · Hepatitis B · Hepatitis C ·
Hepatitis D · Hepatitis E · Epidemiology ·
Germany

empfohlenen Standardimpfungen für
Säuglinge, Kinder, Jugendliche und Er-
wachsene mit bestimmten Indikationen
[17]. Jedoch liegt die Impfabdeckung
unter Kindern mit 65,8–90,5% noch
unter dem angestrebten Ziel von 95%
[18]. Auch bei Indikationsgruppen liegt
sie z.T. sogar unter 60%, wie z.B. bei
MSM [18, 19]. Für die Therapie der
HBV stehen abhängig vom Stadium der
Erkrankung wirksameTherapieoptionen
zur Verfügung, welche die Viruslast sen-

ken und Spätfolgen verhindern können
[20].

Die Übertragung von HBV erfolgt
vorwiegend sexuell und durch Kontakt
mit kontaminiertem Blut oder anderen
Körperflüssigkeiten (z.B. Sperma und
Vaginalsekret). Virusreservoir sind vor
allem Personen mit chronischer Infekti-
on sowie Neuinfizierte mit hoher Virus-
last [21]. Intravenöser Drogenkonsum
sowie Wohngemeinschaft mit Virusträ-
gern gehören ebenso zu den häufigsten
Übertragungswegen [16]. Die vertikale
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Tab. 1 Mittlere jährliche Inzidenz für Hepatitis A bis E nachAltersgruppeundGeschlecht undMeldekategorie sowieAnteil imAusland erworbener
Fälle und Top 10 der amhäufigsten genannten nichtdeutschen Infektionsländer undGeburtsländer. An das Robert Koch-Institut übermittelte Fälle von
Hepatitis A (n=2476), B (n= 20.252), C (n=16.392), D (n= 167) und E (n=10.373), die die Referenzdefinition erfüllen, Deutschland, 2018–2020

Hepatitis A Hepatitis B Hepatitis C Hepatitis D Hepatitis E

Durchschnittliche Inzidenz der
Jahre 2018–2020 (Anzahl pro
100.000 Einw. pro Jahr)

1,0 8,1 6,6 0,07 4,2

Nach Altersgruppe
<5 0,7 0,3 0,4 0,00 0,1

5–9 1,2 0,4 0,2 0,00 0,1

10–14 1,2 0,5 0,1 0,00 0,3

15–19 1,0 4,3 0,8 0,01 1,5

20–24 1,1 8,6 3,3 0,03 2,2

25–29 1,3 13,7 6,4 0,12 2,7

30–39 0,8 17,4 13,7 0,16 3,7

40–49 0,8 13,4 13,2 0,16 5,1

50–59 0,9 8,0 7,6 0,07 6,8

60–69 1,0 6,5 5,5 0,04 7,0

70–79 1,1 4,1 3,3 0,01 5,2

>79 1,3 1,9 4,0 0,01 2,9

Nach Geschlecht
Weiblich 1,0 6,5 4,0 0,05 3,5

Männlich 1,0 9,6 9,2 0,09 4,9

Im Ausland erworben,
Anteil Fällea

32% 42% 19% 46% 12%

1. Marokko (12,1%) 1. Rumänien (8,9%) 1. Russische
Föderation (9,5%)

1. Spanien (13,4%)

2. Ägypten (6,6%) 2. Türkei (8,6%) 2. Georgien (7,9%) 2. Italien (7,3%)

3. Rumänien (6,0%) 3. Syrien (6,3%) 3. Kasachstan (6,6%) 3. Frankreich (5,9%)

4. Spanien (6,0%) 4. Vietnam (4,4%) 4. Ukraine (5,8%) 4. Ägypten (5,5%)

5. Türkei (5,9%) 5. Nigeria (3,9%) 5. Rumänien (5,3%) 5. Türkei (4,9%)

6. Pakistan (5,7%) 6. Kasachstan (3,5%) 6. Weißrussland (4,9%) 6. Kroatien (4,7%)

7. Indien (5,2%) 7. China (3,5%) 7. Polen (4,5%) 7. Griechenland (4,6%)

8. Italien (5,0%) 8. Russische
Föderation (3,4%)

8. Pakistan (4,0%) 8. Österreich (4,0%)

9. Afghanistan (3,0%) 9. Afghanistan (3,1%) 9. Italien (3,0%) 9. Thailand (3,2%)

Häufigste Nennungen
möglicher nichtdeutscher
Infektionsländerb (Top 10)

10. Griechenland
(2,5%)

10. Ghana (2,7%) 10. Bulgarien (2,9%)

k.A.

10. Polen (3,0%)

Geburtsland nicht Deutschland,
Anteil in %a

k.A. 70% 37% k.A. k.A.

1. Türkei (8,4%) 1. Russische
Föderation (15,0%)

2. Rumänien (6,5%) 2. Kasachstan (9,7%)

3. Syrien (3,4%) 3. Polen (7,2%)

4. Vietnam (3,3%) 4. Georgien (6,4%)

5. Russische
Föderation (3,2%)

5. Rumänien (5,7%)

6. Afghanistan (2,7%) 6. Italien (5,6%)

7. Bulgarien (2,6%) 7. Ukraine (4,7%)

8. Polen (2,3%) 8. Türkei (3,3%)

9. Nigeria (2,3%) 9. Bosnien (2,7%)

Häufigste Nennungen nicht-
deutscher Geburtsländer

k.A.

10. Kasachstan (2,2%) 10. Bulgarien (2,6%)

k.A. k.A.

k. A. keine Angabe
aVon Fällen mit Angaben zum wahrscheinlichen Infektionsland bzw. zum Geburtsland
bMehrfachnennungen möglich
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Übertragung spielt für Personen, die
außerhalb Deutschlands in Ländern mit
erhöhter Prävalenz und ohne effektive
Prävention von Mutter-Kind-Übertra-
gung geboren sind, eine wichtige Rolle.
Seit Anfang der 1970er-Jahre werden
Blutspenden in Deutschland auf HBsAg
getestet, seit 2006 zusätzlich auf An-
tikörper gegen das Hepatitis-B-Core-
Antigen (Anti-HBc). Durch die zuneh-
mend verbesserte Spenderauswahl und
durch die immer sensitivere Testung
der Spenden liegt das Restrisiko einer
transfusionsassoziierten HBV-Infekti-
on unter 1:500.000 [22]. Plasmaderivate
sind durch die effektiven Inaktivierungs-
schritte HBV-sicher [22].

Deutschland zählt in Bezug auf die
Allgemeinbevölkerung zu den HBV-
Niedrigprävalenzländern. In bevölke-
rungsbasierten Studien waren 0,3% der
Erwachsenen (2008–2011) und 0,2% der
Kinder (2003–2006) akut oder chronisch
mit HBV infiziert (HBsAg-positiv; [6,
23]). Die Anti-HBc-Prävalenz, welche
auf eine akute, chronische oder durchge-
machte Infektion hinweist, lag in diesen
Studien bei 5,1% unter Erwachsenen
und 0,5% unter Kindern [6, 23]. In den
bevölkerungsbasierten Studien DEGS1
und KiGGS waren Gruppen mit erhöh-
temExpositionsrisikounterrepräsentiert
[6, 23]. In den anderen Studien konnten
für Personen mit injizierendem Dro-
gengebrauch eine HBsAg-Prävalenz von
1,1% (Datenerhebung 2011–2014) und
eineAnti-HBc-Prävalenz von25%nach-
gewiesen werden [24, 25]. Die HBsAg-
Prävalenz lag bei Personen mit Migra-
tionshintergrund in Studien zwischen
2,3% und 3,9% [25–27]. Nach Geburts-
land stratifizierte Daten zur Hepatitis-
B-Prävalenz sind jedoch kaum syste-
matisch verfügbar. Unter HIV-positiven
Personen wurde eine HBsAg-Prävalenz
von 4,5% berichtet [28].

Ab 2001 bis 2009 wurde ein Rückgang
der gemeldeten HBV-Infektionen beob-
achtet, der vermutlich auchauf einenver-
besserten Impfschutz durch die Einfüh-
rung der generellen Impfempfehlung für
Säuglinge im Jahr 1995 zurückzuführen
ist (. Abb. 1b). Dieser Trend stagnier-
te mit geringen Schwankungen zwischen
den Jahren 2009 und 2014. Die seit 2015
starke Zunahme der gemeldeten Fall-

zahlen ist darauf zurückzuführen, dass
seitherauchausschließlich labordiagnos-
tisch identifizierte HBV-Infektionen un-
abhängig vom klinischen Verlauf melde-
pflichtig sind.Mit der IfSG-Änderung im
Jahr2017sowiederÄnderungderFallde-
finition, nach der auch chronische Fälle
die Referenzdefinition erfüllen, steigen
die berichteten Fallzahlen gesamt weiter
an [29, 30]. Im Jahr 2020, vermutlich be-
dingt durch die SARS-CoV-2-Pandemie,
wurden 2148 (24%) weniger Infektionen
in allen Infektionsstadien als im Vorjahr
gemeldet [30, 31].

Für die Jahre 2018 bis 2020 wurden
insgesamt 20.252 Fälle gemeldet und
somit lag die bundesweite Inzidenz im
Schnitt bei 8,1 Infektionen pro 100.000
Einw. pro Meldejahr (. Tab. 1). Dabei
war die Inzidenz der akuten Fälle im
Vergleich zu chronischen Fällen und
Fällen mit unbekanntem Infektionssta-
dium eher gering und relativ stabil über
die Zeit. Die Inzidenz bei Männern (9,6)
war höher als bei Frauen (6,5) und die
Altersgruppe 25–49 Jahre (13,4–17,4)
war am häufigsten betroffen. Die Inzi-
denz im Kindesalter (<15 Jahre) war
mit 0,3–0,5 pro 100.000 Einw. insgesamt
niedrig. 18 Infektionen imZeitraumvom
2018–2020 entfielen jedoch auf Kinder
im ersten Lebensjahr.

Angaben zum wahrscheinlichen
Übertragungsweg liegen in den Mel-
dedaten nur selten vor (4,0%), den-
noch ist die Verteilung der angegebenen
Übertragungswege stabil über die Zeit.
Die am häufigsten übermittelten Über-
tragungswege in den letzten 3 Jahren
waren Wohngemeinschaft mit einem
Hepatitis-B-Virusträger (41,2%), sexu-
elle Kontakte (24,5%) und intravenöser
Drogenkonsum (23,0%).

Im Ausland erworbene HBV-Infek-
tionen tragen erheblich zur Zahl der in
Deutschland erfassten HBV-Infektionen
bei. Angaben zum Infektionsland lagen
im Zeitraum 2018–2020 für 5041 (25%)
und zum Geburtsland für 10.761 (53%)
der insgesamt 20.252 Infektionsfälle vor.
Derwahrscheinliche Infektionsort lagbei
42% der Fälle im Ausland. Ein Geburts-
land außerhalb Deutschlands wurde bei
70% der Fälle erhoben. Die häufigsten
Infektions- und Geburtsländer sind in
der . Tab. 1 genannt.

Auch wenn in den letzten 20 Jahren
einerheblicherRückgangder Inzidenzzu
verzeichnen ist, sind zielgerichtete Prä-
ventionsmaßnahmen sowie die Identifi-
zierung von akuten und chronischen In-
fektionen von großer Bedeutung, um die
AnzahlderNeuinfektionenweiterzusen-
ken. Der unter Kindern und definierten
Indikationsgruppen immer noch unzu-
reichende Impfschutz [18] sollte vervoll-
ständigt werden. Da die Krankheitslast
in vulnerablenGruppenerheblichgrößer
ist, muss der Zugang dieser Gruppen zu
zielgerichteten Maßnahmen, wie Infor-
mation, Impfung, Testung undTherapie,
verbessert werden.

Hepatitis D

Eine Infektion mit dem HDV kann als
Koinfektion gemeinsam mit dem HBV
oder als eine Superinfektion von chro-
nischen Trägern des HBV auftreten. Der
Verlauf einer HBV/HDV-Koinfektion ist
dem Verlauf einer HBV-Monoinfektion
vergleichbar. Nach einer Superinfektion
von HBV-Trägern kommt es in 70–90%
der Fälle zu einem zusätzlichen chroni-
schen Verlauf der HDV-Infektionen.

Das HDV ist ein inkomplettes Virus,
welches für die Replikation und die Bil-
dung von infektiösen Partikeln das Hül-
lenprotein des HBV benötigt. Die Über-
tragung des HDV erfolgt wie bei HBV
sexuell, durch kontaminiertes Blut oder
Blutprodukte. Das HDV ist schätzungs-
weise für 18% der mit Hepatitis B as-
soziierten Leberzirrhosen und für 20%
der HCC verantwortlich [32, 33]. Jahr-
zehntelang stand keine wirksame anti-
virale Therapie gegen HDV zur Verfü-
gung [32, 34, 35]. Im Juli 2020 erhielt die
neue Substanz Hepcludex1 eine beding-
te Marktzulassung in der Europäischen
Union (EU). Weitere Substanzen werden
zurzeit in klinischen Studien der Phase II
und III erforscht [36, 37].

In Deutschland lag die HDV-Präva-
lenz bei chronisch mit HBV infizierten
Personen zwischen 0%und 7,4% [28]. In
einer bundesweiten Studie aus 74 hepa-
tologischen Schwerpunktzentren lag die

1 https://www.ema.europa.eu/en/medicines/
human/EPAR/hepcludex.
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HDV-Prävalenz unter HBV-positiven
Personen bei 1,4% [38].

Fürdie Jahre2018bis2020 lagdiebun-
desweite Inzidenz imSchnittunter0,1ge-
meldeten Infektionen pro 100.000 Einw.
pro Meldejahr (. Tab. 1). Der kontinu-
ierlicheAnstieg in den Jahren 2015–2017
ist durchAnpassungen der Falldefinition
und der Meldepflicht zu erklären ([30];
. Abb. 1d). Auch bei Hepatitis-D-Infek-
tionwar die Inzidenz beiMännern höher
als bei Frauen (. Tab. 1). Die Altersgrup-
peder30-bis49-Jährigenweistdiehöchs-
te Inzidenz auf (0,16). Für 54% der Fälle
lagen Informationen zum Infektionsland
vor, von diesen hatte etwa die Hälfte die
Infektion in Deutschland erworben.

Die neuen Therapieoptionen für He-
patitis-D-Erkrankte können Folgekom-
plikationen effektiv reduzieren. Daher
sind die rechtzeitige Diagnose und Be-
handlung wichtig, um die Schwere der
Krankheitsverläufe zu reduzieren.

Hepatitis C

HCV kann sowohl eine akute als auch ei-
ne chronischeHepatitis verursachen. Bei
einer Persistenz vonHCVüber 6Monate
spricht man von einer chronischen In-
fektion. Klinische Symptome treten in
diesem Stadium in ca. 25% der Fälle auf.
Inetwa15–45%eliminiertderKörper in-
nerhalb der ersten 6Monate dasVirus. In
den meisten Fällen (bis zu 85%) kommt
es jedoch zu einer Viruspersistenz und
damitzueinerchronischenInfektion.Die
chronische HCV-Infektion ist für den
Großteil der HCV-bedingten Morbidität
und Mortalität verantwortlich, obwohl
sie häufig erst bei fortgeschrittenem Le-
berschadendurchSymptomeauffällt [39,
40]. Ohne Behandlung entwickeln 16%
der Erkrankten mit chronischer HCV-
Infektion innerhalb von 20 Jahren eine
Zirrhose [41] und davon 1–4% pro Jahr
ein hepatozelluläres Karzinom [42]. Zwi-
schen 2014 und 2018 wurden mehrere
hochwirksame direkt wirkende antivira-
le Substanzen (DAA) aus verschiedenen
Stoffklassen sowie Kombinationspräpa-
rate zur Behandlung der Hepatitis C zu-
gelassen. Seitdem kann diese in bis zu
95% der Fälle geheilt werden, wodurch
auch der Entwicklung von Folgeschäden
vorgebeugt wird [43].

HCV wird hauptsätzlich parenteral
durch Kontakt mit kontaminiertem Blut,
in Deutschland vor allem durch injizie-
renden Drogenkonsum, übertragen. Seit
Einführung der diagnostischen Testung
aller Blutprodukte auf HCV im Jahr 1991
ist die nosokomiale Übertragung durch
Blutkomponenten in Deutschland kein
relevanter Übertragungsweg mehr und
auch Übertragungen im Rahmen ande-
rer medizinischer Maßnahmen werden
selten berichtet. Im Jahr 2017/2018 kam
es allerdings in einer Klinik in Bayern zu
einem großen nosokomialen Ausbruch
mit Übertragung durch medizinische
Injektionen und 59 bestätigten Fällen
[44]. Eine sexuelle Übertragung von
HCV ist grundsätzlich möglich, vor
allem bei Sexualpraktiken, bei denen
kleinere Verletzungen der Schleimhäute
auftreten. Insbesondere beiMSMkommt
es zu HCV-Übertragungen im sexuellen
Kontext [45, 46]. Bei HCV-positiven
Müttern ist die Wahrscheinlichkeit einer
perinatalen Übertragung abhängig von
der mütterlichen Viruslast und steigt bei
HIV-positiven Müttern deutlich an [47].

In Deutschland liegt die Prävalenz
von Antikörpern gegen HCV (Anti-
HCV) bei 0,3% in der erwachsenen All-
gemeinbevölkerung, damit ist Deutsch-
land ein Niedrigprävalenzland [6, 28].
In einem vom RKI durchgeführten sys-
tematischen Review bewegte sich die
Gesamtprävalenz von Anti-HCV in der
Allgemeinbevölkerung je nach betrach-
teter Subgruppe zwischen 0,2% und
1,9% [28]. Für Gesundheitspersonal
wurde in den eingeschlossenen Studi-
en eine sehr niedrige Prävalenz von
0–0,04% beobachtet, während sie in
anderen Bevölkerungsgruppen deutlich
höher lag (Menschen mit Migrations-
hintergrund: 0,4–1,9%; Menschen mit
HIV: 8,2–10,6%; Menschen, die Drogen
injizieren: 63,0–68,0%; [28]).

Für die Jahre 2018 bis 2020 wurden
insgesamt 16.392 aktive HCV-Infektio-
nen an das RKI übermittelt (. Tab. 1).
Dabei lag die bundesweite Inzidenz im
Schnitt bei 6,6 gemeldeten Infektionen
pro100.000Einw.proMeldejahr. Imzeit-
lichen Verlauf war seit 2005 ein abneh-
mender Trend derMeldeinzidenz zu ver-
zeichnen, der sich seit 2009 verlangsamt
(. Abb. 1c). Im Jahr 2014 stieg die Inzi-

denz leicht an und schwankte dann auf-
grund von Änderungen imMeldesystem
in den folgenden Jahren. Im Jahr 2020
war die Inzidenz um 28% geringer als in
den Vorjahren 2018 und 2019.

In der männlichen Bevölkerung war
die Inzidenz zwischen 2018und 2020mit
im Schnitt 9,2 Infektionen pro 100.000
Einw.mehr als doppelt so hochwie in der
weiblichen (4,0) Bevölkerung (. Tab. 1).
30- bis 49-jährige Männer machten da-
bei mit im Schnitt 20,4 Infektionen pro
100.000 Einw. jährlich einen erheblichen
Anteil anderGesamtzahl der übermittel-
tenHCV-Infektionenaus.BeidenFrauen
war die Inzidenz mit 6,8 Infektionen pro
100.000 Einw. in der Altersgruppe der
30- bis 39-Jährigen am höchsten.

Eine Angabe zum wahrscheinlichen
Übertragungsweg lag 2018–2020 bei
durchschnittlich 25% der übermittelten
Infektionen (n= 4106) vor. Intravenöser
Drogengebrauch wurde dabei für 65%
dieser Fälle angegeben.Davon lag bei 5%
der InfektionendienähereSpezifizierung
„I.-v.-Drogenkonsum in Haft“ vor. Für
8% der Fälle lag eine wahrscheinliche
Übertragung durch eine Transfusion
von Blutprodukten vor 1992 vor und
für 9% eine Übertragung durch an-
dere medizinische Eingriffe (auch im
Ausland). Sexuelle Kontakte zwischen
Männern wurde in 6% und heterosexu-
eller Kontakt mit einem HCV-positiven
Partner in 3% der Fälle mit Angabe zum
wahrscheinlichsten Übertragungsweg
angegeben. Eine perinatale Übertragung
wurde für 0,5% der Fälle berichtet.

Ebenfalls bei durchschnittlich 23%
der zwischen 2018 und 2020 übermit-
telten HCV-Infektionen fanden sich
Angaben zum wahrscheinlichen Infek-
tionsland, dabei wurde Deutschland in
81% der Fälle genannt (. Tab. 1). Als
nichtdeutsche Infektionsländer wurden
die Russische Föderation, Georgien und
Kasachstan am häufigsten angegeben.
Für durchschnittlich 46% der über-
mittelten Fälle wurden Angaben zum
Geburtsland gemacht, dabei entfielen
63% auf Deutschland.

Von2014bis2020wurden inDeutsch-
land insgesamt ~76.400 Personen in der
gesetzlichen Krankenversicherung mit
DAA der 2. Generation behandelt. Ein
Peak an verschriebenen Therapieregi-
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men pro Monat war im März 2015 zu
beobachten, seitdem ist die Zahl der mo-
natlich verschriebenen Therapieregime
kontinuierlich rückläufig [48].

Ein Grund für den deutlichen Abfall
übermittelter HCV-Infektionen 2020
im Vergleich zu den beiden Vorjahren
ist sicherlich die SARS-CoV-2-Pande-
mie, die durch die hohe Belastung des
Öffentlichen Gesundheitsdienstes auch
erhebliche Auswirkungen auf die Erfas-
sung, Meldung und Übermittlung von
anderen meldepflichtigen Infektions-
krankheiten hatte [31, 48]. Auch waren
hepatologische Spezialsprechstunden im
ersten Lockdown teilweise geschlossen
oder Erkrankte haben diese weniger
aufgesucht [49]. Dies könnte zu einer
Untererfassung von HCV-Neudiagno-
sen geführt haben. Der stabil gebliebene
Anteil übermittelter akuter HCV-Infek-
tionen (etwa ein Fünftel) deutet darauf
hin, dass die tatsächliche Inzidenz der
HCV-Infektionen in etwa gleich geblie-
ben ist.

Trotz der sehr großen Fortschritte
in der HCV-Therapie sinkt seit 2015 in
Deutschland die Anzahl der verordneten
Therapieregime und es gibt noch immer
eine große Anzahl nicht diagnostizier-
ter und nicht therapierter Infizierter
[48, 50]. Insbesondere die Weiterleitung
von HCV-positiven Menschen mit ak-
tivem Drogenkonsum in eine antivirale
Behandlung ist mit erheblichen Hinder-
nissen und Schwierigkeiten verbunden
[51, 52]. Um die Inzidenz und Prävalenz
in der am stärksten in Deutschland von
Hepatitis C betroffenen Gruppe derDro-
gengebrauchenden langfristig zu senken,
besteht hier, wie auch bei Personen in
Haft, Verbesserungsbedarf [53].

Hepatitis E

Noch vor 10 bis 15 Jahren wurde die
Hepatitis E als eine in Deutschland sel-
tene Erkrankung wahrgenommen, die
ausschließlich akut verläuft und die sich
Personen vorwiegend bei Fernreisen
nach Afrika oder Asien zuzogen. Diese
Sichtweise hat sich grundlegend geän-
dert: Neben den weiterhin vereinzelt
auftretenden importierten Infektionen
mit Genotyp 1 und 2 bestimmen heute
dieGenotypen3und4dieEpidemiologie

der Hepatitis E als eine in allen west-
lichen Industriestaaten häufig vorkom-
mende, lebensmittelbedingte Zoonose
[54]. In der Regel stehen die typischen
Symptome einer akuten Hepatitis im
Vordergrund. Zunehmend werden je-
doch auch extrahepatische, insbesondere
neurologische Manifestationen wie die
neuralgische Schulteramyotrophie, das
Guillain-Barré-Syndrom und Enzepha-
litiden beobachtet [55]. Bei immun-
supprimierten Personen, insbesondere
Transplantatempfängern, kommen auch
chronische Infektionen vor [56].

Die Hauptrisikofaktoren für Infekti-
on bzw. Erkrankung sind mittlerweile
gut erforscht. In den Industrieländern
werden die Genotypen 3 und 4 haupt-
sächlich durch den Verzehr von Pro-
dukten, die aus dem Fleisch infizierter
Haus- und Wildschweine hergestellt
werden, auf den Menschen übertragen
[57–59]. Hierunter finden sich insbeson-
dere verzehrfertige Produkte, die keinen
Erhitzungsschritt durch den Konsu-
menten vorsehen. Mithilfe molekularer
Untersuchungen konnte HEV-RNA in
Deutschland in Schweinemastbetrie-
ben [60], in kommerziell erhältlichen
Schweinelebern [61] und in >20% einer
Stichprobe vonLeber- bzw.Rohwurst aus
demHandel gefunden werden [62]. Eine
Übertragung kann ebenfalls durch den
Verzehr filtrierender Organismen (z.B.
Schalentiere [63]), durch kontaminierte
Blutprodukte [64] oderUmweltkontami-
nationen (z.B. im Rahmen beruflicher
Tätigkeiten) stattfinden. Diese spielen
jedoch wahrscheinlich eine untergeord-
nete Rolle [57]. Risikofaktoren für die
Entwicklung einer manifesten Erkran-
kung oder eines schweren Verlaufs nach
relevantemKontakt mit HEV sind neben
einem höheren Lebensalter das Bestehen
von Vorerkrankungen, insbesondere der
Leber [57, 65]. Infektionen mit Genotyp
1 und 2 werden, ähnlich wie bei Hepa-
titis A, auf Reisen in Endemiegebieten
durchdieAufnahmevonkontaminierten
Speisen oder Wasser ausgelöst. Direk-
te Mensch-zu-Mensch-Übertragungen
scheinen bei allenGenotypen nicht in re-
levantem Maße vorzukommen. Weitere,
mit dem „klassischen“ HEV der Geno-
typen 1 bis 4 verwandte Viren können
bei einer ganzen Reihe unterschiedlicher

Tierspezies nachgewiesen werden. In-
wiefern diese für die Epidemiologie der
Hepatitis E in Deutschland eine Rolle
spielen, ist nicht abschließend geklärt.

Der Bedeutungswechsel der Hepati-
tis E ist anhand der nach IfSG gemelde-
tenFälle nachvollziehbar:Wurden inden
ersten Jahren nach Einführung des IfSG
(2001–2003) etwa 20–30 überwiegend
importierte Fälle pro Jahr gemeldet, so
waren es im Jahr 2019 mehr als 3700 kli-
nisch-labordiagnostisch gesicherte Fäl-
le, wovon bei 93,7% keine Reiseanam-
nese übermittelt wurde (. Abb. 1e und
. Tab.1).DieInzidenzstiegentsprechend
von 0,03 auf 3,94 Fälle pro 100.000 Einw.
und Jahr. Im Jahr 2020 war, wahrschein-
lich bedingt durch Effekte der SARS-
CoV-2-Pandemie, ein leichter Rückgang
der Fallzahlen zu beobachten.

Akute Hepatitis-E-Erkrankungen be-
treffen hauptsächlich ältere Erwachsene.
Fast drei Viertel der übermittelten Er-
krankungen der Jahre 2018–2020 traten
in der Altersgruppe der 30- bis 79-Jäh-
rigen auf; der Inzidenzgipfel liegt in der
6. Lebensdekade (. Tab. 1). Bei Kindern
ist die Erkrankung offensichtlich sehr
selten. In fast allen, insbesondere den hö-
heren Altersgruppen sind Männer deut-
lich überrepräsentiert. Zur Inzidenz und
Prävalenz der chronischen HEV-Infek-
tion bei Immunsupprimierten stehen im
Rahmen der gesetzlichen Meldepflicht
keine Daten zur Verfügung. In einer im
Jahr 2021 veröffentlichten Metaanalyse
wurde die Prävalenz der aktiven HEV-
Infektion (RNA-Nachweis) bei Empfän-
gern von Organtransplantationen mit
1,2% angegeben [66].

Bemerkenswert ist der Kontrast zwi-
schen der Häufigkeit diagnostisch gesi-
cherter, klinischer Hepatitis E und der
Seroprävalenz in der Bevölkerung. Un-
tersuchungenzweierbevölkerungsreprä-
sentativer Stichproben der erwachsenen
Bevölkerung in Deutschland ergaben
eine mit dem Lebensalter zunehmen-
de Prävalenz spezifischer Antikörper
(HEV-IgG) von insgesamt 15,3% (2010)
bzw. 18,6% (1998). Modellierungen le-
gen nahe, dass bereits zwischen 1998
und 2010 jährlich etwa 350.000–500.000
(etwa 5,2 pro 1000 Einw.) neue Infek-
tionen (Serokonversionen) pro Jahr in
Deutschland auftraten [67]. In Blutspen-
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den wurde im Jahr 2018 eine Prävalenz
der Virämie von 1,68 pro 1000 Spenden
(1:597) ermittelt [68]. Die Diskrepanz
zu den gemeldeten Fällen kann zum Teil
durch den geringen Manifestationsindex
der Hepatitis E erklärt werden: Wahr-
scheinlich verlaufen mehr als 90% der
Infektionen asymptomatisch oder mit
lediglich milden Krankheitszeichen und
heilen bei immunkompetenten Personen
folgenlos aus. Insofern repräsentierendie
hierzulandediagnostizierten Infektionen
nur die sprichwörtliche Spitze des Eis-
bergs der (überwiegend alimentären)
Exposition der Bevölkerung gegenüber
demHEV. Transiente Virämien im Rah-
men asymptomatischer Infektionen bei
blutspendenden Personen stellen jedoch
auch eine Gefahr für Immunsupprimier-
te dar, da sich bei diesen nach Empfang
der Blutprodukte chronische HEV-In-
fektionen entwickeln können [69]. Seit
2020 werden deshalb alle Spenden, die
für die Herstellung nicht virusinaktivier-
ter Blutprodukte verwendet werden, auf
HEV-RNA untersucht.

Die akute Hepatitis E bedarf bei im-
munkompetenten Personen in der Regel
keiner oder allenfalls einer symptomati-
schen Behandlung. Eine Schutzimpfung
ist bislang lediglich in China zugelassen
und erhältlich. Eine spezifische, gegen
die Hepatitis E gerichtete, medikamen-
töse Therapie steht nicht zur Verfügung.
Insofern kommt der Prävention von He-
patitis-E-InfektionendurchMaßnahmen
vonseiten der Lebensmittelsicherheit be-
sondere Bedeutung zu. Bei chronischen
Infektionen und fulminanten Verläufen
besteht die Möglichkeit eines Therapie-
versuchs mit antiviralen Medikamenten
(z.B. Ribavirin) und pegyliertem Inter-
feron-2-Alpha [70].

Fazit

Die viralen Hepatitiden A, B, C, D und E
haben trotz großer Fortschritte in den
letzten Jahren bei der Prävention und
Behandlungweiterhin eine großeBedeu-
tungfürdieGesundheitderBevölkerung.
Um die globalen Ziele einer Eliminie-
rung von Hepatitis B und C im Sinne
einer deutlichen Senkung der Inzidenz
und Mortalität [71] zu erreichen, sind

weitere Anstrengungen in der Präventi-
on und Behandlung notwendig.

Bei der Hepatitis B muss die Impfab-
deckung sowohl bei Kindern als auch in
Indikationsgruppen weiter erhöht wer-
den. Dennoch wird es auch bei einer
ausreichend hohen Impfquote bei Kin-
dern noch Jahrzehnte dauern, bis die Be-
völkerung in Deutschland zum Großteil
geschützt ist. Darüber hinaus werden,
z.B. durchMigration, kontinuierlich sus-
zeptible Individuen hinzukommen. Das
Auffinden der Infektionen und die zum
Teil lebenslange Therapie werden des-
halb weiterhin eine wesentliche Rolle für
die Eliminierung von Hepatitis B spie-
len. Durch den Schutz vor HBV wird
auch ein Schutz vor HDV erzielt. Zur-
zeitgibtesabernochkeineMöglichkeiten
zum Schutz vor einer Superinfektion von
HBV-Trägern mit HDV.

Bezüglich der Hepatitis C ist eine ein-
fach zu handhabende, nebenwirkungsar-
me und hocheffektive Therapie verfüg-
bar. Jedoch wird auch in Deutschland
noch ein erheblicher Teil der HCV-infi-
zierten Personen nicht von Therapiean-
geboten erreicht. Hier gilt es, durch Auf-
klärung Barrieren sowohl bei Patientin-
nenundPatienten als auchbeiÄrztinnen
und Ärzten abzubauen und den Zugang
zur Versorgung insbesondere für vulne-
rable und schwer zugängliche Gruppen
zu erleichtern [51, 52]. Darüber hinaus
ist eine breit angelegte und auf unter-
schiedliche Bevölkerungsgruppen ange-
passte Teststrategie für die Hepatitis-B-,
C-und-D-Fallfindungessenziell.Einers-
ter Schritt ist die aktuelle Einführung
eines einmaligen kostenlosen Hepatitis-
B- und -C-Screenings im Rahmen des
medizinischen „Check-up 35“ für Per-
sonenmit gesetzlicher Krankenversiche-
rung. Die Elimination von Hepatitis B
und C kann in Deutschland nur dann er-
reichtwerden,wenndieMaßnahmen,die
in der leicht zugänglichen Allgemeinbe-
völkerung bereits gut umsetzt sind, auch
vulnerablen Gruppen, wie z.B. Personen
mit Migrationshintergrund, Drogenge-
brauchende, Inhaftierte und Wohnungs-
lose, erreichen.

Bezüglich der Hepatitis A und He-
patitis E sehen die AutorInnen aktuel-
le Herausforderungen insbesondere auf
dem Gebiet der Erkennung und Verhin-

derung lebensmittelbedingter Infektio-
nen und Ausbrüche. Lebensmittel, wie
z.B. Fleisch- und Wurstprodukte oder
Tiefkühlbeeren, werden heute überwie-
gend in industriellem Maßstab produ-
ziert und überregional vertrieben. Dem-
entsprechendsindKrankheitsfälle, die zu
einem lebensmittelbedingten Ausbruch
gehören, häufig über ganz Deutschland
verstreut und Häufungen ohne die An-
wendung molekularer Typisierungsver-
fahren kaum sichtbar. Der Aufbau ei-
ner mit der klassischen Krankheitsüber-
wachung integrierten molekularen Sur-
veillance ist deshalb von großer Bedeu-
tung. Weiteres Präventionspotenzial be-
steht in der Elimination oder Redukti-
on vermehrungsfähiger HAV und HEV
in Lebensmitteln, die keine relevanten
Erhitzungsschritte durch den Verbrau-
cher vorsehen, der Untersuchung von
lebensmittelbedingten Ausbrüchen und
des zeitnahen und vollständigen Rück-
rufs betroffener Produkte. Zudem könn-
ten durch eine noch bessere Umsetzung
der Hepatitis-A-Impfempfehlungen In-
fektionen und Erkrankungen weiter re-
duziertwerden,z.B.unterReisendenund
Personen mit erhöhtem sexuellen Expo-
sitionsrisiko.
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