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Die internationale AIDS-Konferenz
2002 stand unter dem Motto ,,Knowled-
ge and Committment for Action® Teil 1
des Tagungsberichtes wurde im Mirz
2003 im Bundesgesundheitsblatt verof-
fentlicht (Finanzierungsdefizit, Global
Fund, Behandlungsdefizite, Epidemiolo-
gie in Sub-Sahara Afrika, Asien, Osteu-
ropa etc.)

Entwicklung in den westlichen
Industriestaaten

Obwohl die Situation in allen westlichen
Industriestaaten grundsitzlich sehr dhn-
lich ist, gibt es doch gewisse Unterschiede
zwischen den USA und Europa sowie
zwischen Nord- und Siideuropa. Ahnlich
ist in allen Landern der deutliche Riick-
gang der AIDS-Erkrankungen und -To-
desfille seit Mitte der 9oer-Jahre,der den
Erfolg der antiretroviralen Kombinati-
onstherapie widerspiegelt. Bei den HIV-
Infektionen hat sich in den meisten Lén-
dern der Anteil der homosexuellen Mén-
ner auf einem bestimmten Niveau stabi-
lisiert. In Deutschland liegt dieses bei
50% der Neudiagnosen, in den USA bei
42%, in Grofibritannien bei 40%, in den
stideuropéischen Landern generell etwas
niedriger als in Nordeuropa. Der Anteil
der Drogengebraucher ist ebenfalls un-
terschiedlich hoch, aber in den meisten
Landern riickldufig.

Der Anteil der Personen, die sich auf
heterosexuellem Wege infiziert haben,
ist tiberall im Anstieg begriffen [Tu-
PeC4754]. Dabei ist aber zu beachten,
dass dieser Anstieg in Westeuropa in
erster Linie auf eine Zunahme von Per-
sonen aus Hochprévalenzregionen zu-
riickzufiihren ist, die in vielen Lindern
zwischen 50 und 75% der Personen mit
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heterosexuellem Infektionsrisiko aus-
machen [WePpC2099]. In den Landern
Westeuropas, die diese Information bei
den HIV-Diagnosen routinemifig erhe-
ben, liegt der Anteil der Migranten bei
63%. Niedriger ist der Anteil im Stiden
Europas, wo die Sexualpartner v. a. von
Drogengebrauchern einen héheren Pro-
zentsatz der auf heterosexuellem Wege
Infizierten ausmachen. In den USA, wo
wie in einigen européischen Landern die
Unterscheidung in Einheimische und
Migranten in der HIV-Statistik nicht ge-
macht wird, ist der Anteil der Heterose-
xuellen bei den HIV-Neudiagnosen von
1998 bis 2000 um 10% auf jetzt 33% an-
gestiegen. Afro- und Hispanoamerika-
ner, die nur 26% der Gesamtbevolke-
rung ausmachen, stellen aber einen An-
teil von fast 3/4 an allen HIV-Neuinfek-
tionen. Auch bei homosexuellen Min-
nern stellen Afroamerikaner mit 40%
einen weit tiberproportional hohen An-
teil an den Neuinfektionen.

Wihrend in Deutschland bei den
unter 25-Jahrigen die Migranten die
grofite Betroffenengruppe darstellen
und sich die meisten Neuinfektionen in
den Altersgruppen der 25- bis 45-Jdhri-
gen ereignen, schitzen die amerikani-
schen Centers for Disease Control and
Prevention (CDC), dass sich in den USA
die Hilfte der Neuinfektionen bei den
unter 25-Jdhrigen, insbesondere Afro-
amerikanern, abspielt.

Entwicklung des Risikoverhaltens
bei homosexuellen Mannern

Ein besonderes Augenmerk der Konfe-
renzbeitrige in Barcelona lag auf der
Entwicklung des Risikoverhaltens bei
homosexuellen Madnnern. In vielen US-
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amerikanischen Grofistidten und eini-
gen westeuropdischen Metropolen ha-
ben sexuell iibertragbare Infektionen,
insbesondere die Syphilis, in den ver-
gangenen Jahren bei homosexuellen
Minnern deutlich zugenommen. In San
Francisco stieg die Zahl der Syphilisfal-
le bei homosexuellen Médnnern von 20
im Jahr 1997 auf 120 im Jahr 2001,in New
York stieg die Syphilisinzidenz bei Mén-
nern von 2/100.000 im Jahr 1998 auf
6,9/100.000 im Jahr 2001 [1],in den Pa-
riser STD-Kliniken wurden 1998 noch
4 Syphilisfélle diagnostiziert, 2001 war
die Zahl auf 99 angestiegen, wobei in
diesem Zeitraum 82% der neu diagnos-
tizierten Fille bei homosexuellen Méin-
nern beobachtet wurden [ThPeC7591].
In England, wo die Zahlen seit 1997
erheblich gestiegen sind, ist der Anteil der
HIV-positiven Minner unter den Syphi-
lisfallen regional unterschiedlich zwi-
schen 23% und 44%. In Seattle stieg das
relative Risiko von HIV-positiven Mén-
nern im Vergleich zu HIV-negativen
Ménnern, an einer Syphilis zu erkranken,
von 9,19 (OR) in den Jahren 1992-1999
auf 57,86 (OR) in den Jahren 1996-2001
[MoOrCi1013; MoOrCio14]. In Deutsch-
land, wo im Jahr 2001 insgesamt 1.690 Sy-
philisfalle registriert wurden, davon min-
destens die Hilfte bei homosexuellen
Minnern,lagen die Inzidenzen bei Mén-
nern in den Grof3stidten Berlin, Frank-
furt und Kéln im Jahr 2001 zwischen 15
und 25/100.000. Die Zahl der Syphilisdia-
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Abb. 1 A Entwicklung der Syphilis in Deutschland, Anfang 2001 bis Mitte 2002. Wahrend die Zahl
der Syphilisdiagnosen bei Personen mit heterosexuellem Ubertragungsrisiko gleich bleibt, steigt
die Zahl der Diagnosen bei Md@nnern mit gleichgeschlechtlichen Kontakten (MSM) und bei Personen
ohne Angabe eines Ubertragungsrisikos deutlich an (Quelle: RKI)

gnosen bei homosexuellen Mannern hat
sich von Anfang 2001 bis Mitte 2002 ver-
doppelt, wihrend die Zahlen bei Hetero-
sexuellen gleich blieben (Abb. 1). Gleich-
zeitig zeigen alle Befragungen zum Risi-
koverhalten homosexueller Médnner in
diesem Zeitraum eine Zunahme des un-
geschiitzten Analverkehrs.

Eine beliebte Interpretation des Ge-
schehens lautet: Durch die bessere Be-
handelbarkeit von HIV/AIDS wird die
Bedrohung durch die Krankheit nicht
mehr so ernst genommen, und das Risi-
koverhalten nimmt wieder zu. Oder: Das
Nachlassen der AIDS-Privention in den
letzten Jahren fiihrt vor allem bei den
nachwachsenden Generationen zu er-
hohter Sorglosigkeit im Umgang mit
dem AIDS-Risiko.

Behandlungsoptimismus
scheint wenig mit der Verdinde-
rung des Risikoverhaltens zu
tun zu haben.

Eine genauere Betrachtung der Untersu-
chungsbefunde fiihrt zu einem komple-
xeren und komplizierteren Bild der
Lage. ,,Behandlungsoptimismus®, zu-
mindest so weit er durch die verwende-
ten Erhebungsinstrumente erfassbar ist,
scheint wenig mit der Verdnderung des
Risikoverhaltens zu tun zu haben [2,
MoPeD3687]. Der Anteil derjenigen, die
hiufig oder immer ungeschiitzten Anal-
verkehr angeben, ist und bleibt sehr
niedrig. Der Anteil derjenigen, die gar
keinen Analverkehr angeben, sinkt deut-
lich, der Anteil derjenigen, die gelegent-
lich ungeschiitzten Analverkehr ange-

ben, nimmt ebenso deutlich zu. Dies ist
ein Prozess, der bei genauerer Betrach-
tung bereits Anfang der goer-Jahre ein-
setzte und durch die Verbesserung der
Behandlungsmoglichkeiten weiter be-
schleunigt, aber nicht ausgelost wurde.
An Stelle der grundsitzlichen Risi-
kovermeidung ist die Risikominimie-
rung getreten, die sich verschiedener
Strategien bedient [C10885]. Es sind dies
die ,negotiated safety*, bei der in Kennt-
nis eines beiderseitigen negativen HIV-
Status auf Kondome verzichtet wird, der
Verzicht auf Kondome, auch wenn der
Sex zwischen zwei HIV-Positiven statt-
findet, die Wahrnehmung ausschliefllich
der rezeptiven Rolle durch HIV-Positive
(Abb. 2), der Coitus interruptus und die
Miteinbeziehung der Viruslast in die
Entscheidung {iber ungeschiitzten Ver-
kehr. Zum Teil erinnern diese Uberle-
gungen an die Strategien von Heterose-
xuellen zur Vermeidung einer Schwan-
gerschaft, wenn Kondome oder Pille
nicht zur Verfiigung stehen oder nicht
verwendet werden. Die Strategien neh-
men Informationen aus dem wissen-
schaftlichen Diskurs auf (geringeres Ri-
siko der Ubertragung, wenn der HIV-

positive Partner nicht insertiv ist oder
eine niedrige Viruslast aufweist) und
verarbeiten sie zu Risikominderungs-
strategien.

Statt gebetsmiihlenartig das Kon-
dom zu predigen, sollte in der Préaventi-
on konkreter kommuniziert werden, wie
wirksam oder wie unwirksam solche Ri-
sikominderungsstrategien tatsdchlich
sind. In Bezug auf den ungeschiitzten
Verkehr zwischen zwei HIV-Positiven
lasst sich inzwischen z. B. belegen, dass
Superinfektionen sehr wohl maglich
sind und dass Kohortenstudien einen
beschleunigten Krankheitsverlauf bei
Personen feststellen, die auch nach ihrer
HIV-Diagnose noch hiufigen unge-
schiitzten Analverkehr angeben. Unklar
ist noch, wie héufig Superinfektionen
tatsachlich stattfinden und ob dabei bei-
spielsweise auch Resistenzen iibertragen
werden konnen. Solche Diskussionen
waren bisher weitgehend tabuisiert. Um
solche Diskussionen fithren zu konnen,
sollte auch genauer eruiert werden, auf
welchen Wegen frisch erworbene HIV-
Infektionen iibertragen wurden.

Es gibt Hinweise,
dass,,Dipping” ein HIV-Uber-
tragungsrisiko bergen kann.

Dies wurde z. B. in einer australischen
Untersuchung untersucht, in der 75 ho-
mosexuelle Manner mit dokumentier-
barer kurz zuriickliegender HIV-Sero-
konversion iiber riskante Praktiken
wihrend des vermuteten Infektionser-
eignisses und in den vorhergehenden
6 Monaten befragt wurden [ThPeCy411].
Analysiert wurden Serokonversionen,
die im Zeitraum 1993-1999 erfolgten.
59 Minner berichteten iiber mindestens
eine Episode ungeschiitzten Analver-
kehrs mit einem HIV-positiven Partner
oder einem Partner mit unbekanntem
HIV-Status, ein Mann berichtete iiber
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Nadeltausch beim Drogenkonsum. Hier
fiel auf, dass nicht alle Minner ein kur-
zes Einfiihren des Penis ohne Kondom
von sich aus bereits als ungeschiitzten
Analverkehr interpretierten, eine Beob-
achtung, die auch aus anderen Studien
berichtet wird. Diese Praktik wurde in
einer Studie aus San Francisco als ,,Dip-
ping“ bezeichnet, und es gibt Hin-
weise darauf, dass sie sehr wohl ein
HIV-Ubertragungsrisiko bergen kann
[TuOrD1196+1197, ThPeCy412]. 10 der
iibrigen 15 Serokonverter vermuteten re-
zeptive und/oder insertive orale Prakti-
ken als Ubertragungsweg. Eine detail-
liertere Befragung ergab, dass 11 von 15
geschiitzten Analverkehr praktiziert hat-
ten, in ein paar Fillen konnte auch Kon-
takt von Korperfliissigkeiten mit ent-
ziindlich verdnderter Haut eine Rolle ge-
spielt haben.

Die Identifizierung der tatsdchli-
chen Ubertragungswege ist schwierig
und hingt von der Bewertung der jewei-
ligen Risiken und der Vollstandigkeit
der Angaben ab. Wie geschiitzt war der
angeblich geschiitzte Analverkehr tat-
sdchlich? War ein Kondom unbemerkt
gerissen? War es von Anfang an verwen-
det worden? Bemerkenswert ist die Be-
obachtung, dass evtl. auch insertiver
Oralverkehr ein Ubertragungsrisiko
darstellen konnte, v. a. wenn der inserti-
ve Partner gepierct ist. Die Schwierigkei-
ten, eine vollstindige Risikoanamnese
zu erheben, lassen sich u. a. am Beispiel
»Dipping® illustrieren. In der amerika-
nischen Untersuchung aus San Francis-
co gaben auf ndhere Nachfrage immer-
hin 11% derjenigen, die zundchst unge-
schiitzten Analverkehr verneint hatten,
diese Praxis an.

Ein Bereich, in dem die Verbesse-
rung der Therapie evtl. Einfluss auf die
HIV-Ubertragungsrisiken hat, ist die Se-
xualitdt von HIV-Positiven. Die Verbes-
serung des Gesundheitszustandes und
die Lebensverldngerung von HIV-Infi-
zierten durch die Therapie fithren dazu,
dass eine zunehmende Zahl von ihnen
sexuell aktiv bleibt oder wieder sexuell
aktiv wird und damit der Pool HIV-Posi-
tiver innerhalb der sexuellen Netzwerke
grofler wird. Andererseits gibt aber auch
ein grof3er Teil der antiretroviral thera-
pierten homosexuellen Ménner sexuelle
Funktionsstorungen an, die ein zusétzli-
ches Risiko fiir den Verzicht auf Kon-
dombenutzung darstellen kénnten [We-
PeD6376]. Die vorliegenden Untersu-

chungen bestitigen, dass HIV-Infizierte
in hoherem Umfang ungeschiitzten
Analverkehr praktizieren als HIV-Nega-
tive, auch wenn nach der HIV-Diagnose
die Frequenz ungeschiitzten Analver-
kehrs mit serodiskordanten Partnern ab-
nimmt [3, MoPeC3442]. Zu den indirek-
ten Therapieeffekten gehort offenbar
auch, dass HIV-Positive, deren Gesund-
heitszustand sich unter antiretroviraler
Therapie stabilisiert oder verbessert,ins-
besondere auflerhalb fester Partner-
schaften vermehrt ungeschiitzten, meist
rezeptiven Analverkehr praktizieren [4].

Zahl der Neuinfektionen
bei homosexuellen Mdnnern

Die sich aufdringende Frage ist, ob an-
gesichts der beschriebenen Verhaltens-
dnderungen die Zahl der HIV-Neuinfek-
tionen bei homosexuellen Mannern zu-
nimmt. Hier ist die Datenlage nicht ganz
eindeutig. Folgende Datenquellen ste-
hen zur Verfiigung: die Routine-HIV-
Surveillance, offene und geschlossene
HIV-Inzidenzstudien.

Es gibt Inzidenzschwankungen,
aber keinen eindeutigen Trend.

Geschlossene HIV-Inzidenzstudien, in
denen eine grof3ere Zahl zu Beginn HIV-
negativer Personen in regelméfiigen Ab-
stinden nachuntersucht werden, sind lo-
gistisch aufwindig und teuer. Es gibt da-
her nur sehr wenige dieser Studien. Im
Rahmen der OMEGA-Studie in Montre-
al werden seit 1996 z. B. 2.000 HIV-ne-
gative homosexuelle Minner verfolgt
[TuOrC1146]. Bis Februar 2002 wurden
dabei insgesamt 23 HIV-Serokonversio-
nen dokumentiert, d. h.im Durchschnitt
4-5 pro Jahr. Im Zeitverlauf konnte kei-
ne signifikante Anderung der HIV-Inzi-
denz festgestellt werden. Demgegeniiber
konnte in einer anderen kanadischen In-
zidenzstudie in Vancouver eine deutli-
che Zunahme der Neuinfektionsrate im
Jahr 2000 gegeniiber den Vorjahren be-
obachtet werden [5]. Aber bei so kleinen
Zahlen kann auch der Zufall eine grofle
Rolle spielen, und es bedarf mindestens
einer iiber 2 Jahre anhaltenden Verinde-
rung der Neuinfektionsraten, um von ei-
nem Trend sprechen zu konnen.

Eine Alternative dazu ist die Analy-
se von Personen, die sich wiederholt tes-
ten lassen, und die Berechnung des An-
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teils derjenigen, bei denen im Zeitver-
lauf eine Serokonversion festgestellt
wird. Aus San Francisco und Madrid
wird bei homosexuellen Wiederho-
lungstestern eine Zunahme der HIV-In-
zidenz berichtet [6, 7]. Eine in Barcelo-
na vorgestellte Studie aus Toronto findet
Inzidenzschwankungen, aber keinen
eindeutigen Trend (Abb. 3) [Mo-
PeC3444]. Auch dieses Verfahren hat sei-
ne Tiicken. Die Motivation zum Testen
kann sich dndern, wenn es einen Trend
zu einem differenzierteren Risikomana-
gement gibt. Auflerdem kann die akute
HIV-Erkrankung mit ihren Symptomen
ein Anlass sein, einen Test durchzufiih-
ren. Dies kann dazu fiihren, dass Tests
tendenziell eher nach realen Risiken
durchgefiihrt werden, was zu Verzerrun-
gen bei der Analyse fithren wiirde.

Eine andere Moglichkeit ist ein ano-
nymes unverkniipfbares Testen von
Proben, die z. B. in STD-Kliniken zu
diagnostischen Zwecken abgenommen
werden. Die Seroinzidenz wird dann
mithilfe von Testverfahren bestimmt, die
kurz zuriickliegende Infektionen entde-
cken. Das Verfahren beruht auf der un-
terschiedlichen Affinitit von HIV-Anti-
kérpern, die kurz nach der Infektion
oder nach mehreren Monaten gebildet
werden. Seren werden dabei zum einen
mit dem {tiblichen Testverfahren getes-
tet, zum anderen mit einem iiblichen
Test, aber hoherer Verdiinnung und kiir-
zerer Inkubationszeit. Dadurch kénnen
solche Personen identifiziert werden, die
sich erst innerhalb der letzten etwa
6 Monate infiziert haben [MoOrC1039;
ThPeC7603; MoOrCi1o41].

Das Verfahren wurde zur Inzidenzbe-
stimmung bei homosexuellen Klienten ei-
ner STD-Klinik in Amsterdam angewandt.
In der Untersuchung wurde ein Ansteigen
der HIV-Inzidenz von 0,9 pro 100 Perso-
nenjahre im Jahr 1995 auf 4,3 pro 100 Per-
sonenjahre 2001 festgestellt [8]. Bemer-
kenswert an den Daten sind unterschied-
liche Entwicklungen in verschiedenen Al-
tersgruppen. Bei den unter 34-Jédhrigen
betrug im Zeitraum 1991-1996 die durch-
schnittliche Inzidenz 2,5 pro 100 Perso-
nenjahre und stieg auf 3,6/100 Personen-
jahre im Zeitraum 1997-2001, in der Al-
tersgruppe der iiber 34-Jahrigen stieg die
Inzidenz in denselben Zeitrdaumen von 1,1
auf 4,4/100 Personenjahre. Ein dhnlicher
Shift in der Altersverteilung wurde auch in
einer kanadischen Untersuchung von
Wiederholungstestern beobachtet.
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Abb. 3 A HIV-Inzidenz bei homosexuellen Mdnnern mit wiederholtem HIV-Test in Ontario,

Kanada (37.314 Personenjahre) (Quelle: MoPe(3444)

Ein Problem des Verfahrens besteht
darin, dass auch die Antikorper von anti-
retroviral therapierten HIV-Infizierten
an Affinitit einbiiflen koénnen, sodass
auch ein Teil dieser Personen (ca.
15-20%) filschlich als ,,vor kurzem infi-
ziert” eingestuft wird. In der Amsterda-
mer Studie wurden deshalb in den unter-
suchten Blutproben auch Medikamenten-
spiegel von HIV-Therapeutika bestimmt.
Unklar ist aber, inwiefern HIV-Infizierte
in Therapiepausen bei diesem Vorgehen
falschlich als Neuinfektionen eingestuft
werden, was zu Fehlinterpretationen der
Ergebnisse fithren kénnte.

Die Routinesurveillance von HIV-
Meldungen hat den Nachteil, dass Ande-
rungen des Testverhaltens zu einer Zu-
nahme oder Abnahme von HIV-Diagno-
sen fithren kénnen, ohne dass sich die
HIV-Inzidenz entsprechend verdndern
muss. So kam es beispielsweise 1996/97
zeitgleich mit der Verbesserung der The-
rapieaussichten zu einer Zunahme von
HIV-Diagnosen, die wahrscheinlich
eher auf einer héheren Testbereitschaft
beruhte als auf einer gestiegenen HIV-
Inzidenz. Zumindest weisen die vorhan-
denen Kohortenstudien in diesem Zeit-
raum eher eine sinkende HIV-Inzidenz
auf. Als Variante dieses Verfahrens kann
die Zahl der diagnostizierten frischen
HIV-Infektionen betrachtet werden.
Auch hierbei ist aber zu beriicksichti-
gen, dass ein differenzierteres Risikoma-
nagement zu erhGhter Aufmerksambkeit
von Arzten und Patienten gegeniiber
den Symptomen der akuten HIV-Er-
krankung fiihren und sich dadurch der
Anteil der frith diagnostizierten Infek-
tionen erhéhen kann, ohne dass sich die
HIV-Inzidenz dabei verdndern muss.

Zusammenfassend muss man sa-
gen, dass die Daten im Hinblick auf eine
Inzidenzzunahme bei homosexuellen

Miénnern derzeit noch nicht ganz
schliissig sind: In einigen Stddten gibt es
Anzeichen fiir eine steigende Inzidenz,
in anderen nicht. Es kann auch noch
nicht ausgeschlossen werden, dass beob-
achtete Inzidenzanstiege auch auf me-
thodisch bedingte Artefakte zurtickzu-
fithren sind. Mdglicherweise findet auch
eine Verdnderung des Kontextes statt,in
dem Infektionen stattfinden. Es kénnte
sein, dass Infektionen heute tendenziell
weniger innerhalb fester Beziehungen
und wieder mehr bei anonymen Kon-
takten iibertragen werden.

Sexuell iibertragbare Bakterien-
infektionen nehmen zu.

Ein genauerer Blick ist auch in Bezug auf
die Zunahme bakterieller sexuell iiber-
tragbarer Erkrankungen lehrreich. Bei 25
befragten Pariser Syphilispatienten ga-
ben 13 einen oralen Ubertragungsweg an,
acht einen analen [ThPeC7591]. Ahnliche
Proportionen wurden auch vom Syphilis-
ausbruch in Manchester berichtet [9].
Durch ein kostenloses Untersuchungsan-
gebot vor Ort in einer Schwulensauna in
Amsterdam wurde bei einer Untersu-
chung von in der Regel beschwerdefreien
Gisten 23-mal eine Gonorrh6 und 15-mal
eine Chlamydieninfektion diagnostiziert.
In der Mehrzahl der Fille werden pha-
ryngeale Infektionen diagnostiziert [Mo-
PeD3yo1]. Erste, noch vorldufige Daten
aus einer Sentineluntersuchung bei ho-
mosexuellen STD-Patienten in Berlin
und Frankfurt deuten ebenfalls auf eine
erhebliche Rolle genital-oraler und anal-
oraler Ubertragungswege hin (Abb. 4).
Dies konnte bedeuten, dass die Zunahme
bakterieller STDs bei homosexuellen
Ménnern eben nicht oder nicht alleine
auf verminderten Kondomgebrauch zu-
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riickzufiihren ist, sondern auch durch
eine Verdnderung der Ubertragungswe-
ge hin zu genital-oralen und oral-analen
Praktiken. Die Priventionsbotschaft,
beim Analverkehr Kondome zu benut-
zen, hitte auf diese Ubertragungswege
keinerlei Einfluss!

HIV bei Drogenkonsumenten

Die Erfahrungen in Westeuropa belegen,
dass die HIV-Inzidenz bei i.v.-Drogen-
konsumenten durch Aufklarung, Nadel-
austauschprogramme und erleichterte
Verfiigbarkeit steriler Spritzen relativ
rasch und wirksam gesenkt werden
kann. Beispielhaft zeigen Seroprévalenz-
daten von Drogengebrauchern in Bada-
lona, Katalonien, die eine Entzugsbe-
handlung beginnen, einen Riickgang der
HIV-Privalenz von 70% in den Jahren
vor 1991 auf 48% in den Jahren nach
1997. Parallel dazu geht der Anteil der
Drogenkonsumenten, die Gebrauch
oder Weitergabe schon benutzter Sprit-
zen angeben, von etwa 60% auf 15% zu-
riick [MoPeC3371]. Eine deutliche Abstu-
fung zeigt sich entsprechend der sozia-
len Néhe zu Tauschpartnern. Wahrend
mit festen Sexualpartnern und engen
Freunden noch immer relativ oft ge-
tauscht wird, ist Nadeltausch mit Frem-
den eine Raritdt geworden. Ahnlich sieht
es beim sexuellen Risikoverhalten aus:
Mit dem festen Partner werden deutlich
seltener Kondome verwendet als mit Ge-
legenheitspartnern [WePeCé6191].

Eine weitere HIV-préaventive Ver-
haltensdnderung, die stattgefunden hat,
ist der Ubergang auf nicht injizierenden
Drogenkonsum wie Schniefen und Rau-
chen. Eine bislang moglicherweise un-
terschitzte Wirksamkeit diirften auch
die Drogensubstitutionsprogramme ge-
habt haben, die in den meisten westeu-
ropdischen Lidndern im Verlauf der
goer-Jahre deutlich ausgeweitet wurden.
Sie haben wahrscheinlich wesentlich
dazu beigetragen, die Zahl HIV-positi-
ver Drogenkonsumenten in den freien
Drogenszenen zu reduzieren [TuOrF1166].

Die Kenntnis des HIV-Status hat
ebenfalls Einfluss auf das (sexuelle und
drogenkonsumassoziierte) Risikover-
halten. Nach einer niederldndischen Un-
tersuchung ist der Anteil spritzentau-
schender Drogenkonsumenten unter
HIV-Positiven nochmals deutlich nied-
riger als unter HIV-negativen oder un-
getesteten Drogengebrauchern. Dassel-
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be gilt fiir die Benutzung von Kondo-
men, obwohl der Anteil ungeschiitzter
Kontakte vor allem mit dem festen Part-
ner noch erheblich ist (ca. 40%) [We-
PeCé6138]. Die Fokussierung auf das
HIV-Risiko mag jedoch auch dazu bei-
getragen haben, dass andere drogenkon-
sumassoziierte Risiken wie das Risiko
einer HCV-Infektion immer noch be-
trachtlich sind. Die Unterschiede in der
Privalenz dieser beiden Infektionen
konnen das Zehnfache und mehr betra-
gen (z.B.3,8% HIV-Privalenz und 52,7%
HCV-Privalenz bei jungen Drogenkon-
sumenten in Montreal) [ThPeC7499].
Geringere Kenntnis und Berticksichti-
gung des HCV-Status beim Spritzen-
tausch, ein evtl. hoheres Risiko der HCV-
Ubertragung bei gemeinsamer Benut-
zung von anderen Drogenparaphernalia
aufler Spritzen und bei Praktiken wie
Front- und Backloading kénnen dabei
eine Rolle spielen.

Obwohl der allgemeine Trend bei
der HIV-Inzidenz unter Drogenkonsu-
menten in den westlichen Industriestaa-
ten riickldufig ist, gibt es davon einzelne
Ausnahmen, die einer genaueren Be-
trachtung Wert sind. Eine dieser Aus-
nahmen ist ein HIV-Ausbruch bei i.v.-
Drogengebrauchern im kanadischen
Vancouver. Trotz Spritzenaustauschpro-
gramm (mit allerdings begrenzter Ab-
gabemenge pro Klient) wurde dort ein
plotzlicher Anstieg der HIV-Infektions-
rate bei Drogengebrauchern beobachtet.
Dieser konnte auf eine Anderung der
Drogenkonsumgewohnheiten zuriick-
gefiihrt werden. Die Konsumenten wa-
ren dazu iibergegangen, vermehrt Ko-

oral Syphilis

Sekundarstadium

kain statt Heroin zu konsumieren. Da
die Injektionsfrequenz bei diesem
Wechsel deutlich zunahm, stieg auch die
Wahrscheinlichkeit des Spritzentau-
sches und damit der HIV-Ubertragung
an [ThOrCi394].

Ein kontinuierliches Monito-
ring ist auch bei scheinbar
riickldufiger HIV-Inzidenz

sinnvoll.

Einen anderen HIV-Ausbruch gab es
unter finnischen Drogenkonsumenten,
beginnend im Jahr 1998. Bis Oktober
2001 hatten sich mehr als 200 Drogen-
konsumenten infiziert, davon mehr als
90% mit einem rekombinanten, vermut-
lich aus Stidostasien importierten HIV-
1, Subtyp AE. Viruslast, CD4-Zellverlauf
und klinische Krankheitsprogression
bei den finnischen Drogengebrauchern
wurden mit den Daten der Amsterda-
mer Drogenkohortenstudie verglichen.
In Amsterdam sind alle Teilnehmer an
dieser Kohortenstudie mit einem Sub-
typ-B-Virus infiziert. Ein auftdlliger Un-
terschied zwischen den beiden Gruppen
wurde hinsichtlich des Verlaufs der Vi-
ruslast nach der Serokonversion beob-
achtet. Die Viruslast bei den Subtyp-AE-
infizierten finnischen Drogenkonsu-
menten blieb nach der Serokonversion
auf einem hoheren Niveau als bei den
Subtyp-B-infizierten Drogengebrau-
chern in Amsterdam. Auf den CD4-Zell-
riickgang hatte die unterschiedliche
Hohe der Viruslast jedoch keinen Ein-
fluss. Denkbar ist aber, dass die iiber lin-
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O keine Angabe

O rezeptiver oral-genitaler Kontakt
W insertiver oral-genitaler Kontakt
O rezeptiver oral-analer Kontakt

B ungeschiitzter Analverkehr rezeptiv
und/oder insertiv

Abb. 4 < Deutsche Sentinelstudie zu Uber-
tragungswegen fiir STDs bei homosexuellen
Ménnern: Vermutete Ubertragungswege nach
Manifestationsort (n=52) - ungeschiitzter
Analverkehr ist nur fiir einen kleinen Teil der
Infektionen verantwortlich (Quelle: RKI)

gere Zeit hohere Viruslast fiir eine ra-
schere Ausbreitung des AE-Subtyps bei
Drogengebrauchern verantwortlich sein
konnte [MoPeC3410].

Diese Beispiele zeigen, dass ein kon-
tinuierliches Monitoring der Epidemie
auch bei scheinbar riickldufiger HIV-In-
zidenz sinnvoll ist, um plétzliche, uner-
wartete Anderungen des Geschehens
rasch zu entdecken und darauf reagie-
ren zu konnen.

Warum ist die drogenassoziierte
Epidemie in Osteuropa nicht
unter Kontrolle zu bringen?

Einer der wesentlichen oder der wesent-
lichste Grund fiir die ungebrochene Dy-
namik der HIV-Epidemie unter osteuro-
péischen Drogengebrauchern ist ein po-
litischer: die fortdauernde Stigmatisie-
rung und Kriminalisierung der Drogen-
konsumenten. Bezeichnend fiir die Si-
tuation sind die Ergebnisse einer Frage-
bogenstudie bei russischen Drogenkon-
sumenten. Diese berichten {iber Behand-
lungsverweigerung in Kliniken, sobald
der positive HIV-Status bekannt wird,
oder iiber diskriminierende Behandlung
von Drogengebrauchern durch medizi-
nisches Personal, teilweise aus Furcht,
sich durch Behandlungsmafinahmen mit
HIV zu infizieren [ThPpE2153].

Die praktischen Schwierigkeiten bei
der Umsetzung von Harm-reduction-Stra-
tegien werden am besten durch einen Be-
richt iiber die weifirussischen Nadelaus-
tauschprogramme illustriert [TuOrF1164].
Nach einem Aufsehen erregenden HIV-



Ausbruch unter Drogengebrauchern 1997
in Svetlogorsk beschloss die Regierung,
Harm-reduction-Mafinahmen zu unter-
stiitzen. Diese beschranken sich bisher je-
doch auf Nadelaustauschprogramme.
Drogenentzugseinrichtungen existieren
bislang praktisch nicht (60 Betten fiir eine
Population von ca. 40.000 Drogengebrau-
chern, keine medizinischen oder sozialen
Rehabilitationseinrichtungen), und Sub-
stitutionsprogramme gibt es ebenfalls
nicht. Von den insgesamt 41 Nadelaus-
tauschprogrammen werden 34 durch die
lokalen Behorden betrieben. Zugang zu
diesen Einrichtungen haben oft nur offi-
ziell registrierte Drogengebraucher, die
Einrichtungen sind oft ungiinstig gelegen,
haben begrenzte Offnungszeiten, die an-
gebotenen Materialien entsprechen nicht
dem Bedarf, und sie machen keine beglei-
tende Vor-Ort-Arbeit. Dies fiihrte dazu,
dass diese 34 ,,0ffiziellen“ Nadelaustausch-
programme in den Jahren 1999 und 2000
insgesamt nur 23.000 Spritzen ausgegeben
haben, wihrend die 7 durch NGOs betrie-
benen Programme 450.000 Spritzen ver-
teilt haben. In den NGO-Einrichtungen er-
halten die Drogengebraucher nicht nur
sterile Spritzen, sondern auch Informati-
onsmaterial aller Art, Kondome, Vitami-
ne, steriles Wasser zur Injektion und Des-
infektionsmittel. Durch ihren ganzheitli-
cheren Ansatz werden die NGO-betriebe-
nen Nadelaustauschprogramme zur wich-
tigsten Informationsquelle fiir HIV-pri-
ventives Verhalten.

Die HIV-Epidemie bei Hetero-
sexuellen in Westeuropa

Die HIV-Epidemie unter Personen mit he-
terosexuellem Infektionsrisiko in Westeu-
ropa weist in Nordeuropa und Siideuropa
unterschiedliche Charakteristika auf.
Wihrend in Siideuropa (Spanien, Italien,
Portugal) das Risiko des médnnlichen infi-
zierenden Partners am héufigsten der in-
travendse Drogengebrauch und bei Mén-
nern, die sich auf heterosexuellem Wege
infizieren, der Kontakt mit wechselnden
Partnerinnen ist, kommen in Nordeuropa
die meisten auf heterosexuellem Wege in-
fizierten Personen aus Hochprévalenzre-
gionen [MoPeC3368].

In einer spanischen Studie wurden
Risikoverhalten und Infektionsrisiken bei
heterosexuellen Partnern HIV-positiver
maénnlicher oder weiblicher Indexpartner
untersucht, die sich aufgrund dieser Bezie-
hung auf HIV testen lielen [ThPeC7406].

Tagungsbericht

Ausgewertet wurden 359 Partnerinnen, die
sich in den Jahren 1987-2000 zum Test
vorstellten. 10,6% waren bei der Erstvor-
stellung HIV-positiv. Knapp iiber die Half-
te berichtete iiber ungeschiitzten vagina-
len oder analen Verkehr mit ihrem HIV-
positiven Partner im halben Jahr vor dem
Test, zwei Drittel iiber ungeschiitzten Oral-
verkehr. Ungeschiitzter Analverkehr im
letzten halben Jahr wurde von 16% der
Frauen angegeben, Vaginalverkehr wih-
rend der Regelblutung von 28%. Mit einer
HIV-Infektion assoziierte Risikofaktoren
waren eine AIDS-Erkrankung beim ménn-
lichen Partner (Odds Ratio 3,4), Analver-
kehr (OR 1,55), Schwangerschaften (OR
2,0) und eine Beziehungsdauer von mehr
als einem Jahr (OR 1,64). Protektiv wirk-
ten sich konsequente Kondomverwen-
dung (OR 0,2) und Coitus interruptus als
Risikominierungsstrategie aus (OR 0,4).
Jespiter im Verlauf der Epidemie die Frau-
en zur Untersuchung kamen, desto gerin-
ger war ihr Infektionsrisiko (gegeniiber
dem Zeitraum 1987-1990 betrug die OR
fiir den Zeitraum 1991-1995 noch 0,44 und
fiir den Zeitraum 1996-2000 nur noch
0,24, ein indirekter Hinweis auf einen
moglichen Riickgang der Infektiositit bei
effektiver antiretroviraler Therapie).

Ein Teil dieser Personen, ndmlich 292
serodiskordante Paare, konnte prospek-
tiv verfolgt werden. Dabei wurden beide
Partner vom selben Arzt in sechsmonat-
lichen Abstinden untersucht. Bei den
prospektiv verfolgten Paaren war in
50 Fillen die Frau der positive Indexpart-
ner. Das Gesamt-Follow-up dieser Kohor-
te betrug 788 Personenjahre, in denen
schitzungsweise knapp 58.000 mal Vagi-
nal- oder Analverkehr ausgeiibt wurde,
wobei etwa 14% dieser Kontakte unge-
schiitzt ablief. Dabei wurden 4 Serokon-
versionen beobachtet [ThPeCy7409]. In
multivariater Analyse kristallisierten sich
folgende Risikofaktoren heraus, die bei
ungeschiitztem Verkehr mit einer Sero-
konversion assoziiert waren:

D AIDS-Diagnose beim Indexpartner
Rate Ratio 13,7,

D Genitalinfektion bei der Kontakt-
person Rate Ratio 12,7.

Als Faktor, der mit einer Serokonversi-
on pro Personenjahre assoziiert war,
sticht noch die Ejakulation bei unge-
schiitztem Verkehr mit einer Rate Ratio
von 54,3 hervor. Dank der relativ hohen
Kondomverwendungsrate lag das Uber-
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tragungsrisiko in dieser Studie niedri-
ger als in einer Reihe fritherer Studien
bei serodiskordanten Paaren.

Oral-genitale Kontrakte bergen
ein magliches Ubertragungsrisiko.

In dieser Kohorte wurde auch das Uber-
tragungsrisiko ungeschiitzter oral-genita-
ler Kontakte analysiert. Da alle 4 Serokon-
verter ungeschiitzten vaginalen oder ana-
len Verkehr angaben, wurde keine dieser
Ubertragungen auf ungeschiitzten Oral-
verkehr zuriickgefiihrt. Insgesamt fanden
sich 135 Paare, bei denen Vaginal- oder
Analverkehr immer mit Kondom angege-
ben wurde, die ungeschiitzten Oralver-
kehr angaben. Insgesamt wurden 19.000
ungeschiitzte oral-genitale Kontakte be-
richtet, ohne dass eine HIV-Ubertragung
beobachtet wurde [ThPeCy405]. Dies steht
allerdings nicht im Widerspruch zu einem
moglichen Ubertragungsrisiko durch
oral-genitale Kontakte bei homosexuellen
Minnern, da nur ein kleiner Teil der in
der spanischen Studie berichteten Kon-
takte sich auf insertiven Oralverkehr des
HIV-infizierten médnnlichen Partners mit
Ejakulation im Mund bezieht.

In derselben Studie wurde bei den
Paaren, in denen einer der Partner auch
mit HCV infiziert war, das Ubertra-
gungsrisiko fiir diese Infektion bei un-
geschiitzten sexuellen Kontakten analy-
siert. Von 74 HCV-diskordanten Paaren
wurde ungeschiitzter Vaginal- oder
Analverkehr berichtet, von 119 Paaren
ungeschiitzter Oralverkehr, und 47 Paa-
re berichteten von Episoden, bei denen
das Kondom abrutschte oder platzte. Bei
den insgesamt knapp 6.000 ungeschiitz-
ten vaginalen und analen Kontakten
und etwa 26.000 ungeschiitzten oralen
Kontakten wurde keine HCV-Ubertra-
gung beobachtet [ThPeC7491].

Praexpositionsprophylaxe

Fiir Irritationen sorgte das Konzept der
medikamentosen Pridexpositionspro-
phylaxe (PREP), das in mehreren Beitrd-
gen vorgestellt wurde. Die dahinter ste-
hende Idee ist, bei Personen, die iiber
einen zeitlich begrenzten Zeitraum ein
hohes HIV-Infektionsrisiko haben,
durch eine Monoprophylaxe, z. B. mit Te-
nofovir oder mit Didanosin, das Ange-
hen einer Infektion zu verhindern. In ei-
ner US-amerikanischen Studie wurde
die Vertraglichkeit einer niedrig dosier-



ten Nevirapinprophylaxe untersucht, die
2 getesteten Dosierungen waren 200 mg
1-mal/Woche und 200 mg 2-mal/Woche
jeweils iiber einen Zeitraum von 12 Wo-
chen. Die Zahl der Studienteilnehmer
war mit 19 auswertbaren Personen sehr
klein, sodass die Tatsache, dass bei die-
sen keine toxischen Nebenwirkungen
beobachtet wurden, noch keine grofle
Aussagekraft besitzt [MoOrD1105].

Ob Nevirapin mit seinen potenziell
sehr ernsten Nebenwirkungen, die meist
in den ersten Behandlungswochen auf-
treten, eine besonders gliickliche Wahl
fiir solche Experimente darstellt, muss
bezweifelt werden. Nicht klar wurde, fiir
welche Personen oder Personengruppen
eine solche medikamentdse Priexposi-
tionsprophylaxe sinnvoll bzw. sinnvoller
sein soll als z. B. der Gebrauch von Kon-
domen. Abgesehen davon ist bisher
nicht klar, wie hoch die Wirksamkeit ei-
ner solchen niedrig dosierten Monopro-
phylaxe sein konnte.

Entwicklung von Mikrobiziden

Als eine Alternative zum Kondom wur-
de auf der Konferenz viel iiber Mikrobi-
zide geredet. Nachdem sich das Spermi-
zid Nonoxynol 9 in klinischen Tests als
unbrauchbar, ja sogar schddlich fiir die
HIV-Prophylaxe erwiesen hat [10], wird
intensiv nach anderen Substanzen ge-
sucht. In einer Session wurden 3 solche
Produkte vorgestellt. Noch im Stadium
der praklinischen Entwicklung befindet
sich SAMMA, ein von der Mandelsdure
abgeleitetes Polymer, das in Zellkulturen
eine Infektion durch HIV und HSV ver-
hindert und keine zellschddigenden Ef-
fekte hat [WeOrD1314]. Im SCID-Maus-
Modell wurde ein Gel gepriift, das den
noch in Entwicklung befindlichen NNR-
TITMCi20 (Dapivirine) enthélt. Das in-
travaginal verabreichte Gel konnte in
dem Tiermodell eine vaginale Transmis-
sion von HIV verhindern [WeOrD1315].
In klinischen Phase-I-Studien werden
Carraguard, ein 3% Carrageenan-Gel so-
wie ein Dextrinsulfat-Gel getestet [We-
OrD1316+1317]. Beide Substanzen schei-
nen gut schleimhautvertréglich zu sein.

Da die Marktforschung einen nicht
unbetrichtlichen Bedarf nach solchen
Produkten signalisiert (28% der befrag-
ten Frauen in Kalifornien zeigten sich
interessiert), kénnten sich durchaus
auch kapitalkriftige Firmen finden, die
bereit wéren, in die Produktentwicklung

zu investieren. Dabei ist es ein offenes
Geheimnis, dass auch homosexuelle
Minner Interesse daran hitten, solche
Produkte beim Analverkehr zu verwen-
den. Untersuchungsergebnisse tiber den
vaginalen Einsatz konnen aber aufgrund
der anatomischen Unterschiede nicht
ohne weiteres auf den rektalen Einsatz
iibertragen werden.

Antiretrovirale Therapie in der
Schwangerschaft und Prophylaxe
der Mutter-Kind-Ubertragung

In den westlichen Industriestaaten ist in
den letzten Jahren die Mutter-Kind-Uber-
tragungsrate bei Kenntnis der miitterli-
chen HIV-Infektion auf ca. 2-4% reduziert
worden. Die Mafinahmen, die bei bekann-
ter HIV-Infektion der Mutter ergriffen
werden, sind eine antiretrovirale Therapie
der Mutter, falls eine miitterliche Behand-
lungsindikation vorliegt, ansonsten eine
medikamentdse Prophylaxe der Mutter-
Kind-Ubertragung in den letzten Wochen
der Schwangerschaft, dann, falls méglich,
eine elektive Kaiserschnittentbindung vor
Einsetzen der Geburtswehen und beim
Neugeborenen eine Zidovudin-Prophyla-
xe in den ersten Lebenswochen sowie ein
Verzicht auf das Stillen.

In den USA wurde durch diese Maf3-
nahmen die Zahl der pro Jahr mit HIV
geborenen Kinder von geschitzten 1.760
im Jahr 1991 auf zwischen 280 und 370 im
Jahr 2000 reduziert. Die geschitzte Zahl
der HIV-infizierten Frauen im gebérfahi-
gen Alter liegt bei etwa 130.000 [Tu-
PeC4773]. In einer Analyse von mehr als
5.000 HIV-exponierten Kindern wurde
untersucht, welches bei den infizierten
Kindern die Griinde fiir ein Versagen der
Transmissionsprophylaxe waren. Wenn
die Mutter eine antiretrovirale Kombina-
tionstherapie in der Schwangerschaft er-
halten hatte, lag die Ubertragungsrate bei
3%, bei einer Zidovudin-Monoprophyla-
xe bei 6%, wenn Zidovudin nur wihrend
und nach der Geburt gegeben wurde bei
8% und wenn nur die postnatale Zidovu-
din-Monoprophylaxe beim Kind durch-
gefithrt wurde bei 14%. Von den infizier-
ten 328 Kindern konnten nur 146 (44%)
als tatsdchliche Prophylaxeversager ein-
gestuft werden, bei den {ibrigen waren
aus den verschiedensten Griinden die
notwendigen Mafinahmen zur Redukti-
on der Ubertragungswahrscheinlichkeit
unterlassen worden: In 59 Fillen war die
Mutter in der Schwangerschaft nicht me-
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dizinisch betreut worden, in 94 Fillen war
die HIV-Infektion der Mutter nicht ent-
deckt worden, und in 29 Fillen war trotz
bekannter HIV-Infektion keine Prophy-
laxe erfolgt. Eine fehlende Schwanger-
schaftsbetreuung war in der Mehrzahl
der Fille mit intravendsem Drogenkon-
sum der Mutter verbunden [ThOrDi429].

Intravendser Drogenkonsum spielt
als Infektionsrisiko bei HIV-infizierten
Schwangeren in Westeuropa mittlerwei-
le eine untergeordnete Rolle. Die meis-
ten Frauen haben sich auf heterosexuel-
lem Wege infiziert, in einigen Lindern
ist der Anteil der Migrantinnen beson-
ders hoch (z. B. Grof3britannien und
Frankreich, aber auch in Deutschland).

Die HIV-Ubertragungsraten sind in
den meisten westeuropéischen Landern
wie Spanien, Schweiz und Deutschland
noch giinstiger als in den USA. Bei be-
kannter HIV-Infektion der Mutter wird
in diesen Lindern neben der antiretro-
viralen Therapie/Prophylaxe in der Re-
gel eine Kaiserschnittentbindung vorge-
nommen. In der Schweiz wurde bei den
120 entsprechend entbundenen Kindern
in keinem Fall eine HIV-Infektion tiber-
tragen, in Deutschland liegt die Ubertra-
gungsrate unter 2%.

Zwischen Entbindungsmodus
und Krankheitsverlauf besteht
kein Zusammenhang.

In den USA macht die vaginale Entbin-
dung einen héheren Anteil der Entbin-
dungen aus als in Westeuropa. Zum Bei-
spiel sind in der Schweiz etwa 2/3 der Ent-
bindungen elektive Kaiserschnittentbin-
dungen [WePeBs5932]. Einer der Griinde
fiir die Zurtickhaltung der Amerikaner ist
neben der erhéhten Komplikationsrate
bei der Mutter die Befiirchtung, eine Kai-
serschnittentbindung kénnte sich un-
giinstig auf den Verlauf der HIV-Infektion
auswirken. Diese Hypothese wurde in der
Women and Infants Transmission Study
(WITS) tiberpriift. Das Ergebnis war, dass
zwischen immunologischem, virologi-
schem und klinischem Krankheitsverlauf
der Mutter und Entbindungsmodus kein
Zusammenhang besteht [WePeC6082].
Auflerdem wurde auch nochmals tiber-
priift, ob wiederholte Schwangerschaften
den Verlauf einer HIV-Erkrankung beein-
flussen. Auch dafiir fanden sich keine
Hinweise [WePeC6237].



Auch in Schwellenlédndern wie Ar-
gentinien werden dhnlich gute Erfolge
mit einem kombinierten Vorgehen er-
reicht. Zwischen November 1997 und De-
zember 2001 wurden an einer Klinik in
Buenos Aires 78 HIV-infizierte Schwan-
gere betreut und 79 Kinder entbunden.
Die mittlere Viruslast bei der ersten Be-
stimmung lag bei 16.500 Kopien. Allen
wurde eine antiretrovirale Kombinati-
onstherapie angeboten, meist Zidovu-
din/Lamivudin+Nevirapin, in 11 Féllen
auch ein Protease-Inhibitor, meist Nelfi-
navir. Mit der Behandlung wurde im Mit-
tel in der 20. Schwangerschaftswoche be-
gonnen. Zum Geburtszeitpunkt lag die
Viruslast bei 82% der getesteten Schwan-
geren niedriger als 1.000 Kopien/ml, in
63 Fillen wurde das Kind durch Kaiser-
schnitt entbunden. 66 Neugeborene sind
sicher nicht mit HIV infiziert, bei 5 ist der
Infektionsstatus noch unklar, und 7 Kin-
der wurden nicht wieder zur Kontrolle
vorgestellt [WePeC6269].

Einsatz antiretroviraler
Kombinationstherapien
bei Schwangeren

Zunehmend werden in der Schwanger-
schaft antiretrovirale Kombinationsthera-
pien bei der Mutter eingesetzt. Fiir viele
gerade der neueren Substanzen fehlen
aber bisher publizierte Erfahrungen zum
Einsatz in der Schwangerschaft, sodass zur
Sicherheit und Vertréglichkeit der Sub-
stanzen fiir die Mutter und das ungebore-
ne Kind keine Informationen vorliegen.
Das amerikanische Antiretroviral Preg-
nancy Register sammelt jetzt bereits seit
13 Jahren Informationen iiber mégliche
Zusammenhidnge zwischen Geburtsfeh-
lern und antiretroviraler Therapie in der
Schwangerschaft. Fiir 4 Substanzen liegen
mittlerweile so viele Berichte nach Einsatz
im ersten Schwangerschaftsdrittel vor,
dass zumindest ein zweifacher Anstieg des
Risikos hdufiger Geburtsdefekte ausge-
schlossen werden kann. Bei den Substan-
zen handelt es sich um die Nukleosidana-
loga Zidovudin, Lamivudin und Stavudin
sowie um den Proteaseinhibitor Nelfina-
vir. Fiir alle anderen Substanzen und fiir
seltenere Geburtsfehler liegen bislang
nicht gentigend Daten vor, um das Risiko
einschitzen zu konnen [11].

Aus Florida wurde eine Ubersicht
zum Schwangerschaftsverlauf und zu
Problemen beim Neugeborenen bei
Abacavir enthaltender Therapie der

Tagungsbericht

Mutter prisentiert. Berichtet wurde iiber
36 Mutter-Kind-Paare, in 35 Fillen er-
hielt die Mutter Zidovudin, Lamivudin
und Abacavir. In einem Viertel der Fille
erhielt die Mutter wihrend der gesam-
ten Schwangerschaft eine antiretrovira-
le Therapie. Es wurden keine Abacavir-
Hypersensitivititsreaktionen beobach-
tet und keine Geburtsfehler bei den Kin-
dern [WePeBs5909].

Aus 5 Kliniken in den USA wurde
eine Analyse der Schwangerschaftsver-
laufe und der frithkindlichen Entwick-
lung von 233 Schwangeren und 240 Neu-
geborenen prisentiert, bei denen ein
Proteaseinhibitor in der Schwanger-
schaft eingesetzt worden war. Am hdu-
figsten verwendet wurde Nelfinavir
(n=215), gefolgt von Indinavir (n=16),
Saquinavir (n=13) und Ritonavir (n=10).
In 19% der Schwangerschaften wurde
ein PI wihrend des gesamten Verlaufes
eingenommen, in weiteren 17% wurde
die PI enthaltende Therapie in den ers-
ten 14 Schwangerschaftswochen begon-
nen. Die Analyse erbrachte keine Hin-
weise auf einen Zusammenhang zwi-
schen PI-Therapie und Frithgeburtlich-
keit oder unerwarteten Nebenwirkun-
gen bei Mutter oder Kind [WePeBs917].

Die potenziellen Langzeitaus-
wirkungen der intrauterinen
Medikamentenexposition sind
unbekannt.

Als bekanntes Problem der antiretrovira-
len Therapie in der Schwangerschaft
bleibt die mitochondriale Toxizit4t von
Nukleosidanaloga, als unbekanntes Pro-
blem bleiben die potenziellen Langzeit-
auswirkungen der intrauterinen Medika-
mentenexposition. In einer franzosischen
Studie waren unter einer Zidovudin-/La-
mivudin-Behandlung erstmals 8 Falle mit
moglicherweise Nukleosidanaloga-asso-
ziierter mitochondrialer Schadigung be-
schrieben worden. In Barcelona wurden
u. a. Untersuchungen bei 8o Neugebore-
nen aus Spanien und bei 87 Kindern aus
Italien vorgestellt. In beiden Studien wur-
de in den ersten Lebensmonaten bei der
Mehrheit der Nukleosidanaloga-expo-
nierten Kinder (55 bzw. 64%) ein erhéh-
ter Laktatspiegel (>2,5 mmol/l) festge-
stellt, der sich jedoch im weiteren Verlauf
spontan normalisierte und keine klini-
schen Konsequenzen zu haben scheint
[WePeBs951; WePeB5940]. Aufler den mit-
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ochondrialen Schddigungen fiihrt die Nu-
kleosidanaloga-Exposition auch zu einer
erhohten DNA-Mutationsrate im Zell-
kern. Solche Schiddigungen der DNA ent-
stehen auch natiirlicherweise und akku-
mulieren im Laufe des Lebens. Bei Nu-
kleosidanaloga-exponierten Kleinkin-
dern werden jedoch Veridnderungen der
DNA in einem Umfang festgestellt, wie er
sonst erst bei Teenagern zu erwarten
wire. Ob dies aber tatsdchlich eine Erho-
hung des zukiinftigen Krebserkrankungs-
risikos bedeutet, ist noch véllig offen [12].

HIV-Superinfektionen -
Konsequenzen fiir Pravention
und Impfstoffentwicklung

Im Rahmen einer Studie von Bruce Wal-
ker zur Friihtherapie der akuten HIV-In-
fektion noch vor der vollstindigen Sero-
konversion wurde ein Patient beobachtet,
der zundchst nach 2 strategischen Thera-
piepausen sein Virus (HIV-1, Subtyp B)
ohne Medikamente immunologisch kon-
trollierte. Eine relativ starke HIV-spezifi-
sche CD4-Antwort sowie ausgepragte
HIV-spezifische CD8-Zellantworten wa-
ren nachweisbar [WeOrA197]. Plotzlich
begann die Viruslast jedoch wieder anzu-
steigen. Eine Sequenzierung der dominan-
ten Viruspopulation ergab, dass es sich um
eine neu erworbene, von der urspriingli-
chen Virusvariante unterscheidbare Vari-
ante desselben Subtyps handelte. Die ge-
netische Differenz der Viren betrug nur
12%, betraf allerdings die Hélfte der im-
munologisch erkannten Virusepitope. Der
Patient gab an, in den Wochen vor dem
plétzlichen Viruslastanstieg ungeschiitz-
ten Analverkehr gehabt zu haben, sodass
in diesem Fall von einer Superinfektion
ausgegangen werden kann. Obwohl die
untersuchten Parameter der zelluldren Im-
munitét bei diesem Patienten stirker wa-
ren als bei den meisten erfolgreich immu-
nisierten Personen in Vakzinierungsstudi-
en und obwohl eine Kreuzimmunitét der
zelluldren Immunantwort gegen das neue
Virus in vitro nachweisbar war, war diese
Immunantwort des Patienten nicht in der
Lage, die Superinfektion zu verhindern.

Diese Beobachtung weckt grund-
sitzliche Zweifel daran, ob die zellulidre
Immunitit, die man durch die meisten
derzeit in Entwicklung befindlichen
Impfstoffe stimulieren will, tatsédchlich
ein addquates Korrelat fiir einen immu-
nologischen Schutz vor einer HIV-Infek-
tion darstellt.



Ein weiterer beunruhigender Aspekt
ist der Nachweis einer Superinfektion
durch eine nur gering unterschiedliche
Virusvariante. Es existieren einige weite-
re Berichte iiber Superinfektionen, die je-
doch mit anderen Virussubtypen stattge-
funden haben [13,14]. Wenn das Immun-
system selbst die Superinfektion durch
eine eng verwandte Variante nicht verhin-
dern kann, muss damit gerechnet werden,
dass Superinfektionen hiufiger sind als
bisher angenommen und maéglicherwei-
se nur deshalb noch nicht in groflerer
Zahl dokumentiert sind, weil der Nach-
weis der Superinfektion nur sehr aufwin-
dig zu fiihren ist. Dies stellt die unter HIV-
Positiven verbreitete Praxis in Frage, mit
serokonkordanten Partnern ungeschiitz-
ten Verkehr zu praktizieren. In der Tat zei-
gen Analysen einiger Langzeitbeobach-
tungskohorten, dass ungeschiitzter Anal-
verkehr von HIV-Infizierten nach der Di-
agnose der HIV-Infektion einen Risiko-
faktor fiir eine raschere Krankheitspro-
gression darstellt. Auch im Hinblick auf
eine Weitergabe von medikamentenresis-
tenten Virusvarianten konnten solche Su-
perinfektionen ein Risiko bergen.

Die Folgen fiir die Impfstoff-
entwicklung sind moglicher-
weise weit reichend.

Die Konsequenzen fiir die Impfstofffor-
schung sind moglicherweise weit rei-
chend. Die meisten derzeit in Entwick-
lung befindlichen Impfstoffkandidaten
zielen auf eine Stimulierung von virus-
spezifischen CD4- und CD8-Zellen ab.
Zumindest solche Funktionen dieser
Zellen, die durch die gdngigen Labortes-
te gepriift werden, scheinen eine Schutz-
wirkung nicht vorhersagen zu kénnen.
Die Wirksamkeitstestung der Impfstoff-
kandidaten in Tiermodellen erfolgte bis-
her iiberwiegend in Form von Infekti-
onsversuchen mit Viren, die dem Impf-
stoff entsprachen.

Stand der Entwicklung einer pro-
phylaktischen Impfung gegen HIV

Die ersten Phase-III-Wirksamkeitsprii-
fungen eines HIV-Impfstoffes stehen
kurz vor dem Abschluss. Ergebnisse
werden voraussichtlich im ersten Quar-
tal 2003 und im vierten Quartal 2004
verfiigbar werden. Es handelt sich um
einen gp120-Impfstoff (Virushiillprote-

in), der eine Antikdrperbildung auslést.
Die Erwartungen beziiglich der Wirk-
samkeit dieses Ansatzes sind gering.
Trotzdem sind die Erfahrungen, die mit
der Wirksamkeitspriifung gemacht wur-
den, wertvoll. Insgesamt konnten fiir 2
grofle Studien in Thailand und in den
USA 7.900 Freiwillige rekrutiert werden,
von denen iiber 90% auch iiber den ge-
samten bisherigen Studienverlauf wei-
ter beobachtet werden konnten. Prakli-
nische Entwicklung und klinische Wirk-
samkeitspriifung dieses Impfstoffes ha-
ben ca. 200 Mio. US § gekostet.

Der néchste Wirksamkeitstest eines
Impfstoffes hat ebenfalls in Thailand im
Herbst 2002 begonnen. Getestet wird ein
rekombinanter Kanarienpockenimpfstoff
(ALVAC) kombiniert mit einer gpi2o-
Boosterung. Mit dem Impfstoff wird bei
allen Geimpften eine Antikérperproduk-
tion ausgeldst, etwa 15-20% entwickeln
eine messbare zytotoxische T-Zellant-
wort, zwischen 50 und 100% haben nach
der Impfung HIV-spezifische CD4-Ge-
déchtniszellen. Auch hier sind die Er-
folgserwartungen nicht sehr hoch. Ergeb-
nisse werden bis 2007/2008 erwartet.

Im franzosischen Impfstoffpro-
gramm soll eine Entscheidung iiber Pha-
se-III-Tests in den Jahren 2005 bis 2007
fallen. Mit den derzeit dort in Entwick-
lung befindlichen Impfstoffkandidaten
wird bei 80% der Versuchsteilnehmer
eine CD4-Zellantwort ausgeldst, bei 50%
werden zytotoxische T-Zellen gebildet.

Verschiedene neuere Impfstoftkandi-
daten befinden sich in oder kurz vor Pha-
se-I-Testungen. Darunter befinden sich
u. a. ein in Oxford entwickelter DNA-Pri-
me/MVA-Booster-Impfstoff (MVA=re-
kombinantes modifiziertes Vaccinia An-
kara-Impfvirus), der in Zusammenarbeit
mit Uganda und Kenia und mit finanziel-
ler Unterstiitzung der Internationale
AIDS Vaccine Initiative (IAVI) in England
und in Afrika getestet wird, eine DNA-
und eine rekombinante Adenovirusvakzi-
ne, die von der Firma Merck entwickelt
werden, die in erster Linie eine CD4-Zell-
antwort (DNA-Vakzine) oder eine CD8-
Zellantwort (Adenovirus) auslosen, sowie
verschiedene andere rekombinante vira-
le und bakterielle Vektoren und DNA-
Konstrukte, die allein oder in Prime-
Boost-Kombinationen eingesetzt werden
sollen (eine aktuelle Liste der verschiede-
nen Impfstoffkandidaten mit Entwick-
lungsstand und Hersteller findet sich auf
der TAVI-Webseite unter www.iavi.org).
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Impfstoffentwicklungsprogramme haben
neben den USA und Frankreich auch
Siidafrika, die ersten Phase-I-Tests sollen
dort im Jahre 2003 beginnen, sowie Indi-
en und Brasilien.
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Gefdhrdungsabschitzung

von Umweltschadstoffen (GvU).
Ergdnzbares Handbuch
toxikologischer Basisdaten

und ihrer Bewertung

Berlin, Bielefeld, Miinchen: Erich Schmidt Verlag
2002, Loseblattwerk im Spezialordner. 4.und 5.
Ergdinzungslieferung Mdrz/Oktober 2002, 1010 S,
(ISBN 3 503 05083 3), 91.00 EUR

Das Handbuch dienst als Nachschlagewerk fiir
humantoxikologische Bewertungsmal3stébe und
ihrer Begriindungen. Es werden Grundsatzfragen
der Risikobewertung erortert sowie Methoden
zur Ableitung gesundheitlich tolerierbarer
Schadstoffzufuhren entwickelt.
In den Erganzungslieferungen werden die Ergeb-
nisse der Risikobewertung von Kobalt, Zink und
Verbindungen sowie von Toluol, Phenol,von ortho-
,meta- und para-Dichlorbenzol und von Xyloten
verdffentlicht.
Die, Kommission Human-Biomonitoring” des Um-
weltbundesamtes erldutert die methodischen
Grundlagen des Humanbiomonitorings (Defini-
tion, Moglichkeiten, Voraussetzungen, Konzepte).
Dieses spezielle Monitoring ist als wertvolle Er-
gdnzung anderer Bewertungsmafstabe und als
weitere Moglichkeit, die Belastung der Umwelt zu
beurteilen, zu sehen. Dabei werden die entspre-
chenden Wertebriindungen (Human-Biomonito-
rin-Werte [HBM-Werte]) fiir Blei und Quecksilber
geboten.
SchlieBlich wird noch den Unterschieden in der
Empfindlichkeit von Kindern gegeniiber Krebs er-
zeugenden Stoffen im Vergleich zu Erwachsenen
nachgegangen.

(Gerald Milde, Berlin)

German Medical Science -
eine Kooperation von
AWMF, ZBMed und DIMDI

Mit Unterzeichnung der Kooperationsvereinba-
rung im Dezember 2002 und der Konstitution des
wissenschaftlichen Beirats fiel der Startschuss fiir
das neue medizinische E-Journal German Medical
Science. Die Arbeitsgemeinschaft der Wissen-
schaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften
(AWMF) wird zusammen mit der Deutschen Zen-
tralbibliothek fiir Medizin (ZBMed) und dem Deut-
schen Institut fiir Medizinische Dokumentation
und Information (DIMDI) ab Juli 2003 im Internet
Publikationen aus allen medizinischen Fachge-
bieten anbieten. Das Projekt wird von der Deut-
schen Forschungsgemeinschaft (DFG) gefordert.
Mit German Medical Science entsteht ein interdis-
ziplindres E-Journal fiir den Gesamtbereich der
Medizin, das sich an alle richtet, die an und mit
wissenschaftlichen Publikationen arbeiten. Ver-
offentlicht werden Original- und Ubersichtsarbei-
ten, die ein Begutachtungsverfahren (Peer Re-
view) durchlaufen haben. In kiirzester Zeit und
weltweit stehen dann medizinische Verdffentli-
chungen kostenfrei zur Verfiigung. Dariiber hinaus
wird in Diskussionsforen Gelegenheit zum un-
mittelbaren Austausch Gber die Arbeiten gegeben.
Die AWMF und ihre Fachgesellschaften stellen
das Editorial Board, die Beiratsmitglieder
(Scientific Commitee) sowie die Gutachter fiir das
Peer-Review-Verfahren. Die redaktionelle Arbeit
und die Arbeitsorganisation (Workflow) liegt in
den Handen der ZBMed. Das DIMDI ist verant-
wortlich fiir die gesamte hard- und softwaretech-
nische Realisierung von German Medical Science,
d. h.auch fiir die Standardisierung und Imple-
mentierung des Workflows sowie die langfristige
Archivierung der elektronischen Dokumente.

Die ersten Publikationen von German Medical
Science werden voraussichtlich ab 1.Juli 2003 im
Internet unter www.egms.de verfiigbar sein. Mit
der Vertragsunterzeichnung am 6. Dezember
2002 im DIMDI wurde ein Publikationsverfahren
initiiert, das erst im November 2002 von der
Hochschulrektorenkonferenz empfohlen wurde.
In der AWMF sind derzeit 140 wissenschaftliche
Fachgesellschaften aus allen Bereichen der Medi-
zin zusammengeschlossen. Die AWMF vertritt
Deutschland im Council for International Organi-
zations of Medical Sciences (CIOMS).
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Die ZBMed ist die groBte medizinische Bibliothek
Europas. lhre Aufgabe ist die Beschaffung, Er-
schlieBung und Bereitstellung von wissenschaft-
licher Literatur und anderer Medien zu allen
Fachgebieten der Humanmedizin, zum Gesund-
heitswesen sowie zur naturwissenschaftlichen
Anthropologie.

Das DIMDI im Geschéftsbereich des BMGS stellt
ein hochwertiges Informationsangebot fiir alle
Bereiche des Gesundheitswesens zur Verfiigung:
mehr als 70 medizinische Datenbanken und In-
formationsysteme fiir Arzneimittel (AMIS), Medi-
zinprodukte und Health Technology Assessment
(HTA). AuBerdem ist das DIMDI Herausgeber der
deutschen Versionen von medizinischen
Klassifikationen (ICD-10, ICF, OPS-301 etc.)
Ansprechpartner:

PD Dr.Ludwig Richter, Tel.:0178-871 10 71,
E-Mail: richter@dimdi.de



