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Wissen schafft
Perspektiven

Reinhold E. Schmidt, Hannover, und Heribert Stoiber, Innsbruck

Fiir vier Tage versammeln sich im Congresscentrum HCC unter dem
Motto ,,Wissen schafft Dir Perspektiven* rund 1000 bis 1500 Teil-
nehmerinnen und Teilnehmer aus Medizin, Forschung, Sozialwissen-
schaft, Beratung und Selbsthilfe und werden neue Erkenntnisse vor-
stellen und diskutieren. Schwerpunkte des wissenschaftlichen
Programms sind gesellschaftliche Aspekte von HIV und Aids, das
klinische Bild der HIV-Infektion und Fortschritte in der Behandlung
von HIV.

Wir freuen uns sehr, Sie in Hannover begriifien zu diirfen und heifen Sie zum
5. Deutsch-Osterreichischen AIDS-Kongress DOAK 2011 herzlich will-
kommen. AIDS hat sich innerhalb der letzten 30 Jahre zur gréfiten Pandemie
unseres Zeitalters entwickelt. Inzwischen hat die Medizin hier aber auch ihre
allergrofiten Erfolge erzielt und zwar mitihren Praventionsmafinahmen, ihrer
weltweiten Aufkldrung und Testung und schliefllich seit 1995 mit der enor-
men Entwicklung der antiretroviralen Therapie, die jetzt endlich auch viele
Patienten in Drittweltlandern erreicht.

Nicht nachlassen

Erstmals sind weltweit die Zahlen der frisch Infizierten zurtickgegangen, in
Deutschland, Osterreich und Europa haben wir aber bestenfalls eine Stagna-
tion erreicht. Daher diirfen wir auf keinen Fall nachlassen in der Aufkldrung
und angemessenen Testung fiir HIV. Zu viele Betroffene werden hierzulande
noch zu spit erkannt. Aber auch nur der grofie Fortschritt des Wissens um
die HIV-Infektion, die Aufkldrung ihrer Pathogenese und Entwicklung neuer
Therapien hat die oben beschriebenen enormen Fortschritte mdglich
gemacht. Daher haben wir diesen Kongress auch unter das Motto gestellt:
Wissen schafft Dir Perspektiven.

Integration der Aktivitaten

Der DOAK 2011 méchte als bedeutendster gréfSter deutschsprachiger Fach-
kongress fir alle im Bereich von HIV/AIDS Tétigen und Interessierten eine
Plattform sein, um neue Informationen, Erfahrungen und Entwicklungen
auszutauschen und zu diskutieren. Der DOAK wird einen Beitrag zur Inte-
gration der Aktivititen von AIDS-Forschern, Medizinern, Community,
Angehorigen sozialer Berufe und Sozialwissenschaftlern im Kampf gegen
AIDS leisten.

Der DOAK 2011 wird als 5. Kongress gemeinsam von der Deutschen AIDS-
Gesellschaft und der Osterreichischen AIDS-Gesellschaft veranstaltet. Mit
einem umfangreichen 6ffentlichen Programm wendet sich der Kongress an
alle gesellschaftlichen Kreise bis hin zu Schiilern und Jugendlichen.

Wir wiinschen Ihnen einen interessanten und anregenden Kongress und
einen angenehmen Aufenthalt in unserer Landeshauptstadt und hoffen, dass
alle Thre Erwartungen erfiillt werden.

Prof. Dr. med. Reinhold E. Schmidt Prof. Dr. med. Heribert Stoiber
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Die Beitrage auf dem 5. Deutsch-Oster-
reichischen AIDS-Kongress sind in
sogenannte Tracks (Leitthemen) ein-
geteilt.

Track A: Gesellschaftliche Aspekte
von HIV und AIDS — Epidemiologie,
Pravention und Teststrategien

Track B: Klinik der HIV-Infektion,
Koinfektionen und Komorbiditat,
Therapie der HIV-Infektion

Track C: Virologie, Immunologie

Der Deutsch-Osterreichische AIDS-
Kongress ist als berufshezogene
Fortbildung von der Arztekammer
Niedersachsen mit insgesamt

21 Fortbildungspunkten anerkannt.

www.doeak2011.com
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Rationale HIV-Teststrategien

Ulrich Marcus, Berlin

Dr. Ulrich Marcus

Die HIV-Diagnose ist Voraussetzung fiir den Einsatz antiretroviraler Medikamente, mit deren Hilfe das
Fortschreiten der HIV-Erkrankung aufgehalten, verloren gegangene Immunkompetenz teilweise wieder-
hergestellt und schadliche Auswirkungen der durch HIV ausgeldsten chronischen Aktivierung des

Immunsystems vermindert werden kdnnen.

Der geeignete und empfohlene Zeit-
punkt fir den Therapiebeginn wird
derzeit bei Abfall der T-Helferzell-
zahl auf 350 Zellen/pl gesehen. Ge-
messen an einer Therapieschwelle
von 350 T-Helferzellen/pl erfolgten
in Deutschland in den letzten zehn
Jahren ca. 50 % der HIV-Diagnosen
»ZU spit®.

Ein wichtiger (Neben-)Effekt einer
erfolgreichen antiretroviralen Thera-
pie ist die Senkung der Infektiositit
der behandelten Personen. Welche
epidemiologischen Effekte eine friih-
zeitige HIV-Diagnose ohne unmit-
telbare Therapie-Konsequenz hat, ist
umstritten.

Wer sollte sich wie oft testen
lassen?

Besonders von HIV betroffen sind in
Deutschland: Minner, die Sex mit
Minnern haben (MSM); Menschen,
die intravends Drogen injizieren
(IVD); Menschen aus Landern mit
hoher HIV-Pravalenz (HPL) sowie
deren heterosexuelle Partner. Perso-
nen, die einer dieser Gruppen ange-
horen, sollten sich bei fortbestehen-
den Infektionsmoglichkeiten auch
wiederholt testen lassen.

HIV-Testhaufigkeit und
Testfrequenzen in Deutschland
Laut Ergebnissen représentativer
Befragungen der Bundeszentrale fiir
gesundheitliche Aufklirung (BZgA)
haben 40 % der erwachsenen Bevol-

Freitag, 17. Juni 2011
13:15-14:30 Uhr
Glashalle

SATELLITENSYMPOSIUM

kerung (16-65 Jahre) jemals einen
HIV-Test gemacht, der Anteil derer,
die sich im Laufe der vorangegange-
nen 12 Monate hat testen lassen, liegt
bei 11 %.

In der 2010 durchgefithrten EMIS-
Studie, an der sich fast 56.000 MSM
in Deutschland beteiligten, berichte-
ten 70 % jemals auf HIV getestet
worden zu sein, 34 % hatten sich im
letzten Jahr testen lassen.
Vergleichbare Daten fiir IVD und
HPL stehen derzeit nicht zur Ver-
fiigung. Bei positiv auf HIV geteste-
ten IVD scheint die HIV-Diagnose
ahnlich frith zu erfolgen wie bei
schwulen und bisexuellen Médnnern,
bei HPL scheint die Diagnose meist
spat zu erfolgen. Zahlen zum Anteil
der Getesteten und zu Testfrequen-
zen liegen aber nicht vor.

Die vorliegenden Informationen
legen nahe, dass in allen Betroffenen-
gruppen ein unterschiedlich hoher
Anteil von Infektionen erst sehr spit
diagnostiziert wird.

Erheblich seltener als auf HIV wer-
den MSM auf Syphilis, Gonorrhé
und Chlamydieninfektionen getes-
tet, obwohl diese Infektionen dhnlich
héufig oder viel hiufiger als HIV-
Infektionen erfolgen.

Werden die ,,Richtigen” getestet?
Wichtig fiir die praventive Wirksam-
keit von HIV-Testangeboten ist, dass
sich die ,Richtigen“ testen lassen,
d. h. diejenigen, die auch tatséchlich

Perspektive durch Erfahrung — Erkenntnisse
aus und fiir die Langzeithehandlung

Vorsitz: Prof. Dr. med. Reinhold E. Schmidt, Hannover

Ubersicht
Dr. med. Stefan Esser, Essen

Innensicht
Prof. Dr. med. Gerd Fétkenheuer, Kéln

Weitsicht
Prof. Dr. med. Johannes Bogner, Miinchen

Mit freundlicher Unterstiitzung der
Abbott GmbH & Co. KG

] Abbott

:, Virology

ein Risiko fiir eine HIV-Infektion
hatten. Auch Umfang und Qualitit
der Testberatung sind Kriterien fiir
die priventive Wirksamkeit von
HIV-Testangeboten. Insbesondere
sollte im Rahmen der Beratung eine
Erorterung von sexuellen Risiken
stattfinden. Informationen zu diesen
Aspekten der Testung wurden fiir die
Gruppe der MSM in der 2010 durch-
gefiihrten EMIS-Befragung erhoben.
Definiert man als Kriterium fiir das
Eingehen von HIV-Infektionsrisiken
fiir homosexuelle Médnner den unge-
schiitzten Analverkehr mit einem
Partner mit unbekanntem oder dis-
kordantem HIV-Status, so wird ein
solches Risiko in den letzten zwolf
Monaten von ca. 25 % der Befragten
angegeben. Angesichts einer Test-
quote von 34 % im Bundesdurch-
schnitt konnten also alle Mdnner mit
HIV-Infektionsrisiko kiirzlich getes-
tet worden sein, wenn die Testung
sehr zielgerecht erfolgt wire. Tat-
sachlich aber betragt der Anteil derer,
die ein derartiges Risiko in den letz-
ten zwolf Monaten berichten und im
selben Zeitraum auf HIV getestet
worden sind, im Bundesdurchschnitt
nur 28 %. Das bedeutet, dass die
Mebhrheit derjenigen, die in den letz-
ten zwolf Monaten die hochsten
HIV-relevanten Ubertragungsrisi-
ken eingegangen sind, in diesem Zei-
traum nicht auf HIV getestet wurde,
und die Mehrheit derjenigen, die sich
haben testen lassen, keine hohen

Ubertragungsrisiken
sind.

eingegangen

Wie léasst sich dieses Missverhaltnis
zwischen Eingehen von Risiken und
Abkldren von Risikofolgen erklaren?
Nach den Ergebnissen statistischer
Analysen spielen folgende Faktoren
fiir die Wahrnehmung von Testange-
boten eine Rolle: die Kenntnis von
Testmoglichkeiten und deren Er-
reichbarkeit, das Wissen um den
Nutzen einer frithzeitigen HIV-
Diagnose sowie die Partnerzahl. Dar-
iiber hinaus sind aber sowohl im
europdischen Landervergleich als
auch im innerdeutschen Bundes-
landvergleich noch folgende beiden
Faktoren mit der Wahrnehmungvon
HIV-Testangeboten korreliert: die
Moglichkeit, offen als schwuler Mann
zu leben begiinstigt die Wahrneh-
mung von Testangeboten und das
wahrgenommene Ausmafl der mit
der HIV-Diagnose zusammenhin-
genden Stigmatisierung wirkt sich
negativ auf die Testbereitschaft aus.

Die Rolle des HIV-Tests fiir die
HIV-Primarpravention

Ein negatives Testergebnis, welches
nicht eingebettet war in ein Gesprach
tiber Risikoverhalten und Risikover-
meidung, wird in der Regel keine
Verhaltensidnderungen bewirken.
Bei den im Rahmen der EMIS-Studie
2010 befragten MSM aus Deutsch-
land liegt der Anteil der negativ
Getesteten, die im Rahmen der Test-
beratung nicht tiber ihre konkreten
sexuellen Risiken gesprochen haben,
bei mindestens 55 %. Besonders gut
in Bezug auf eine zufriedenstellende
Beratung und auch auf das Anspre-
chen konkreter sexueller Risiken
schneiden Testangebote bei Gesund-
heitsamtern und AIDS-Hilfen ab.

Schlussfolgerungen und
Konsequenzen

Um die durch rechtzeitigen Thera-
piebeginn erreichbaren Vorteile voll
auszuschopfen, sollten sich Personen
mit erh6htem Risiko fiir eine HIV-

Infektion regelmaflig auf HIV testen
lassen. Ein wesentliches Hindernis
fir eine risikoadaptierte Wahrneh-
mung von HIV-Testangeboten ist
das HIV-assoziierte Stigma. Um das
praventive Potenzial einer HIV-Test-
beratung zu nutzen, ist die Einbet-
tung des HIV-Tests in eine Beratung
zum HIV-Test und zum sexuellen
Risikomanagement notwendig. Es ist
epidemiologisch sinnvoll, im Rah-
men einer solchen Beratung Ange-
bote zur Testung auf weitere sexuell
tibertragbare Infektionen zu machen.
Die kosteneffektivste Art solche Test-
angebote auszuweiten, wire eine
grof3ziigigere finanzielle Ausstattung
von Testangeboten der Gesundheits-
dmter und AIDS-Hilfen.

Die EMIS-Befragung wurde in Zusammen-
arbeit mit folgenden Wissenschaftlern
durchgefithrt: Axel J. Schmidt!, Michele
Breveglieri?, Percy Fernandes Davila®, Laia
Ferrer?, Cinta Folch?, Ford Hickson?, Harm J.
Hospers®, Massimo Mirandola?, David Reid*,
Peter Weatherburn®, for the EMIS network

! Robert Koch Institute, Department for Infec-
tious Disease Epidemiology, Berlin, Germany
2 Regional Centre for Health Promotion,
Veneto Region, Verona, Italy; 3 Centre for Epi-
demiological Studies on HIV/AIDS in Catalo-
nia (CEEISCAT), Barcelona, Spain; * Sigma
Research, London School of Hygiene and
Tropical Medicine, United Kingdom; > Maas-
tricht University, University College Maas-
tricht, The Netherlands

KORRESPONDENZADRESSE

Dr. med. Ulrich Marcus

Robert Koch-Institut

Abteilung Infektionsepidemiologie
DGZ-Ring 1

13086 Berlin

marcusu@rki.de

Freitag, 17. Juni 2011
09:45-11:15 Uhr, Glashalle

TRACK A SYMPOSIUM
Rationale Teststrategien
Vorsitz: C Mayr, Berlin;

D. Sander, Berlin

Roche erweitert Anwendungshereich seines neuartigen HIV-Tests

Die Firma Roche hat die CE-Kenn-
zeichnung fiir die erweiterte Anwen-
dung seines neuartigen HIV-Tests
(COBAS® TagMan® HIV-1 Test, v2.0
zur Verwendung mit dem High Pure-
System) erhalten. Damit ist jetzt die
Anwendung des Tests in kleineren
Labors erlaubt. Angesichts der rasch
zunehmenden genetischen Vielfalt
des HIV-1 und der sich daraus erge-
benden Konsequenzen fiir die Wirk-
samkeit der antiretroviralen Thera-
pie sorgt das Dual-Target (zwei
Zielregionen)-Prinzip von Roche fiir
zuverldssigere Testergebnisse und
mehr Vertrauen in die Richtigkeit der
Viruslastbestimmung. Seit Einfiih-
rung dieser innovativen Strategie
durch Roche im Jahr 2008 wurden im
Rahmen der Verlaufskontrolle bei
behandelten HIV-
Patienten tiber 3,2 Millionen Unter-
suchungen mit dem zwei Zielregio-
nen erfassenden Test durchgefiihrt.

»Das Dual-Target-Prinzips versetzt

antiretroviral

Arzte und Labors in die Lage, besser
an zuverldssige Werte zu HIV-infi-
zierten Patienten zu kommen®, so
Paul Brown, PhD, Leiter der Mole-
kulardiagnostik bei Roche. ,,Roche
setzt sich fir die Entwicklung und
Bereitstellung neuer Diagnostikver-
fahren ein, fiir die dieser Test nach
dem Dual-Target-Prinzip ein Bei-
spiel ist. Alle Labors, die Viruslast-
bestimmungen bei HIV-Patienten
durchfiithren, darunter auch an der
Durchfithrung klinischer Priifungen
und Forschungsstudien beteiligte
Labors mit speziellen Anforderun-
gen, sollen so besser betreut werden.
Das Dual-Target (zwei Zielregio-
nen)-Prinzip ermoglicht eine genau-
ere Quantifizierung von HIV-1-Sub-
typen, indem es die Effekte seltener
Fehlpaarungen an den Primer/
Probe-Bindungsstellen einer Ziel-
region durch simultanen Nachweis
und Verstirkung von 2 getrennten
Regionen auf dem HIV-1-Genom

vermeidet. Bei dem Test wird der
High Pure-Virusnukleinsduren-Kit
fir die manuelle Probenvorbereitung
und das COBAS TaqMan 48-Analy-
segerit fiir automatisierte Amplifika-
tion und Nachweis verwendet.

Quelle: Roche Pharmaceuticals

Das umfangreiche
MedReport-Archiv
im Internet:
www.medreports.de
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Systematischer HIV-Test bei Fliichtlingen

Heiligt der Zweck die Mittel?

Antje Sanogo, Miinchen

Antje Sanogo

Obwohl Deutschland sich seit einigen Jahren als Einwanderungsland zu begreifen versucht, werden
Migranten und insbesondere Fliichtlinge im verwaltungsrechtlichen Alltag vor allem als ordnungspoliti-
sches Problem betrachtet. Folgerichtig wird das Thema ,,Migranten, Fliichtlinge und HIV (sowie andere
infektiose Krankheiten)* nach wie vor mit seuchenschutzrechtlichen Vorstellungen aus dem vorigen und
vorvorigen Jahrhundert behandelt. Uberspitzt ausgedriickt: Krankheiten werden als von auBen einge-
schlepptes Ubel betrachtet. Einwanderer und Fliichtlinge werden als deren Ubertriger identifiziert und
miissen deshalb unschadlich gemacht werden.

Nichts anderes ldsst sich aus dem
Umgang mit Fliichtlingen entneh-
men, die im Rahmen des Asylverfah-
rens gesetzlich verpflichtet sind sich
einer medizinischen Untersuchung
zu unterziehen. Der Inhalt dieser
Untersuchung wird von jedem
Bundesland selbst festgelegt.

Zur Situation in Bayern und
Sachsen

InBayern werden alle Fliichtlinge, die
hier ihren Erstantrag auf Asyl stellen,
auf HIV getestet. Rechtsgrundlage ist
die ,Bekanntmachung des Bay.
Staatsministeriums fiir Gesundheit,
Erndhrung und Verbraucherschutz
vom 7.6.2002 zum Vollzug des § 62

AsylVIG*®.
Neben dem HIV-Test erfolgen
Untersuchungen auf Anzeichen

einer Ubertragbaren Krankheit und
Tests auf Tuberkulose, Erreger der
TPE-Ruhr-Gruppe, evtl. Cholera-
vibrionen, Hepatitis B, Lues und
Darmparasiten. Untersucht werden
Blut-, Stuhl- und Urinproben. Die
Fliichtlinge werden tiber den Inhalt
der Untersuchung nicht informiert.
Nach ca. 3 Wochen werden nur die
positiven  Untersuchungsbefunde
mitgeteilt. Das hat zur Folge, dass der
uberwiegende Teil der auf HIV getes-
teten Flichtlinge niemals erfahrt,
dass diese Untersuchung an ihnen
durchgefiihrt wurde. Dies gilt tibri-
gens auch fiir alle anderen Unter-
suchungen. Eine Bewertung der Tat-
sache, dass Menschen ohne ihre
Zustimmung medizinisch unter-
sucht werden und niemals erfahren,
was Inhalt und Ergebnis der Unter-
suchung war und was mit den Proben
passiert, tiberlasse ich jedem selbst.
Das geringste Ubel ist in diesem
Zusammenhang wohl eine ver-
schenkte Moglichkeit zur Aufkli-
rung tiber HIV und Aids.

Auch in Sachsen findet eine systema-
tische Testung von Fliichtlingen statt.
Geregelt ist dies in der ,Gemeinsa-
men Verwaltungsvorschrift — des
Séchsischen Staatsministeriums fir
Soziales und des Sichsischen Staats-
ministeriums des Innern zur gesund-
heitlichen Betreuung von Asylbewer-
bern durch die Gesundheitsimter im
Freistaat Sachsen® vom 24.01.2008.
Im Gegensatz zu Bayern gibt es in
Sachsen eine Pflicht zur Information
der Fliichtlinge tiber Art und Umfang
der medizinischen Untersuchung.
Allerdings gibt es auch in Sachsen
kein Recht der Fliichtlinge die Unter-
suchung oder einzelne Tests zu ver-
weigern.

Votum 39 des Nationalen AIDS-Beirates (2001):
e ... Der Nationale AIDS-Beirat appelliert an das Bundesministerium fiir

Gesundbheit, auf die zustdndigen Ressorts von Bund und Lander mit dem
Ziel einzuwirken, die Beratungsqualitat beim HIV-Antikorpertest von
Zuwanderern zu sichern. Solche Tests sollten ausschliefSlich mit Einwil-
ligung des informierten und einsichtsfahigen Betroffenen erfolgen. ...

Nationaler Aktionsplan zur Umsetzung der HIV/AIDS-Bekampfungs-
strategie der Bundesregierung (2007):
o Aktion 3 Solidaritit und Antidiskriminierung:

« »Infektionsschutzgesetz: ... Bei Gesundheitsuntersuchungen ist, insbe-
sondere in Bezug auf HIV-Infektionen, strikt das Ubermafiverbot zu
beachten. ...

+ Gesundheitspriifung: ...Systematische Untersuchungen auf HIV/AIDS
finden auf der Grundlage dieser Vorschriften nicht statt. ...

WHO/UNAIDS-Empfehlungen (guidance on HIV testing and

councelling in health facilities, 2007):

o Alle HIV-Tests miissen freiwillig, vertraulich sein und nur mit Einver-
stindnis des Patienten vorgenommen werden.

« Patienten haben das Recht, den Test zu verweigern. Es soll nicht auf HIV
getestet werden gegen ihren Willen, ohne ihr Wissen, ohne addquate

Information oder ohne die Testergebnisse mitzuteilen.
o Anbieter-initiierte HIV-Tests sind nicht und sollen nicht als Zwangs-
mafinahme oder Pflichttest gestaltet sein.

(eigene Ubersetzung)

Zur Rechtfertigung dieser systemati-
schen HIV-Testung von Fliichtlin-
gen werden oft epidemiologische
Daten herangezogen. Fliichtlinge
kommen mehrheitlich aus Landern
mit einer hohen HIV-Privalenz in
der Allgemeinbevolkerung. Also
scheint der Riickschluss legitim, dass
systematisch getestet werden misse,
weil sonst iiberdurchschnittlich viele
HIV-Infizierte unkontrolliert einrei-
sen konnten. Die Zahlen zeigen
jedoch anderes: In Miinchen wurden
2010 laut Robert-Koch-Institut 20
positive HIV-Tests bei Patienten aus
Hochprévalenzlindern — gemeldet.
Selbst wenn man annimmt, dass alle
20 Patienten Fliichtlinge waren, die
im Rahmen des Asylverfahrens posi-
tiv getestet wurden, machen sie nur
ca. 0,75 % aller Asylbewerber aus, die
2010 in Oberbayern einen Erstantrag
auf Asyl gestellthaben (Quelle: Regie-
rung von Oberbayern). Und dies
obwohl zu den Hauptherkunfts-
lindern z. B. Nigeria zdhlt mit einer
Pravalenzrate von 3,6 % in der
erwachsenen Allgemeinbevolkerung
(15-49 Jahre) (Quelle: UNAIDS).
Offensichtlich kann man von der epi-
demiologischen Betroffenheit der
Herkunftslander nicht auf die Betrof-
fenheit der Flichtlinge schliefSen.

Zu den Auswirkungen

Die systematische HIV-Testung von
Fliichtlingen weicht von den sowohl
von der WHO als auch vom Natio-

nalen Aids-Beirat und der Bundesre-
gierung empfohlenen Testrichtlinien
ab, dass ein HIV-Test nur nach infor-
mierten Einverstindnis des Patien-
ten durchgefiithrt werden soll.
Unsere Erfahrungen mit der Test-
praxis in Bayern zeigen, dass die sys-
tematische Testung auf HIV bei
Fluchtlingen fiir die HIV-Prdven-
tion, wie wir sie in der BRD umset-
zen, eher hinderlich ist. Die fehlende
bzw. mangelnde Aufkldrung der
Fliichtlinge tiber HIV/Aids und indi-
viduelle Risikosituationen vor dem
HIV-Test fithrt hdufig zu Problemen
im Umgang mit der Erkrankung. Bei
der Mitteilung des positiven Ergeb-
nisses erfolgt dann zwar meist eine
individuelle Beratung, jedoch geht
deren Inhalt im Schock iiber das
Ergebnis hédufig unter. Zum Teil
entstehen Zweifel am positiven
Befund, da die Verbindung zu der vor
einigen Wochen durchgefithrten
medizinischen Untersuchung nicht
mehr hergestellt werden kann. Viele
Flichtlinge leiden an den Folgen
traumatisierender Erlebnisse. Durch
die vollkommen unerwartete Mittei-
lung der HIV-Infektion kdnnen sie
zusétzlich traumatisiert werden, weil
sie sich in dieser Situation erneut als
machtloses Objekt erleben.

Dieser entmiindigende und repres-
sive Umgang pragt die Wahrneh-
mung des deutschen Gesundheits-
systems  fir Flichtlinge
entscheidend. Die Angst vor Stigma-

viele

tisierung und  Diskriminierung
durch die Einrichtungen des Ge-
sundheitssystems kann sich verstar-
ken. Deshalb kann es fiir Fliichtlinge
sehr schwer sein zu erkennen, dass
ein selbstbestimmter Umgang mit
Einrichtungen und Angeboten des
Gesundheitssystems moglich ist und
vorteilhaft sein kann.

So erleben wir bei Fliichtlingen héau-
fig, dass kein Vertrauen in die drztli-
che Schweigepflicht besteht. Es
besteht oft die Befiirchtung, dass es
generell tiblich sei, bei Fliichtlingen
einfach ohne Information bestimmte
Untersuchungen
Dies kann dazu fithren, dass der Kon-
takt mit diesem als repressiv erlebten
Gesundheitssystem eher gemieden
wird. So entsteht vollig unnétig eine
Barriere fiir den Zugang zu informa-
tiven und praventiven Angeboten des
Gesundheitssystems. Dies kann ein
wichtiger Grund fiir die Ablehnung
sein, die uns entgegengebracht wird,
wenn wir HIV-Privention mit Mi-
granten-Communities organisieren
wollen.

durchzufiihren.

Fazit

Es zeigt sich erneut deutlich, dass
durch die Verletzung von menschen-
rechtlichen und anderen wichtigen
rechtlichen Standards bei vermeint-
lich besonders von HIV gefdhrdeten

Donnerstag, 16. Juni 2011
17:15-18:30 Uhr
Glashalle

SATELLITENSYMPOSIUM
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Gruppen, die besondere Gefahrdung
dieser Menschen zumindest ver-
schirft, wenn nicht gar erst geschaf-
fen wird, indem diese Gruppen durch
diskriminierende Behandlung von
Aufklirung und Information iiber
HIV abgeschnitten werden. Somit
lautet die Schlussfolgerung: Nur
durch den Abbau von diskriminie-
renden, menschenrechtlich bedenk-
lichen Gesetzen und Verwaltungs-
vorschriften in Bezug auf HIV-Tests
bei Fliichtlingen kann der Zugang zu
Aufklarung und Information tiiber
HIV und zum HIV-Test fiir diese
Menschen verbessert werden.
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Grenzwerthetrachtungen

,Low Level Replication* bei HIV

Thomas Klimkait, Basel

Die Entwicklung hochempfindlicher Testsysteme fiir eine Virusquantifizierung in klinischen Proben
markiert den Meilenstein, ab dem ein direkter Messparameter fiir das longitudinale Verfolgen einer
HIV-Infektion unter Therapie moglich wurde. Mit zunehmendem Therapieerfolg und guter Virussuppres-
sion tauchte dann die neue Frage auf, welche klinische Bedeutung residuellen ,,geringen Viruslasten“,
die sich in manchen Patienten nicht eliminieren lassen, beizumessen ist.

Obwohl bis zum Ende der 1990er
Jahre Viruslasten unter ca. 400
Kopien/ml technisch unmessbar
waren, korrelierte diese Messgrenze
bereits gut mit einem klinischen The-
rapieansprechen der Patienten. Zu-
gleich lief3 sich belegen, dass die Zeit
bis zur Nicht-Detektierbarkeit mit
der Hohe der Ausgangsviruslast
im direkten Zusammenhang steht.
Heute ist der Stand der Technik,
meist mittels quantitativer PCR,
langst bei Werten unter 50 Kopien/ml
angekommen. Dadurch ergibt sich
die neue Frage, ob fiir den Bereich
zwischen 50 und 400 Kopien/mlnoch
ein therapierelevanter Unterschied
zu begriinden ist.

Ausvirologischer Perspektive betriftt
der Zugewinn an Testempfindlich-
keit einen sehr sensitiven Bereich ret-
roviraler ,Rest-Replikation®, weil
persistierende tiefe Viruslasten einen
eindeutigen Hinweis auf virale Akti-
vitdit geben. Zudem fallen virale
»Blips“ gerade in den Bereich zwi-
schen 50 und 400 Kopien. Daher ist
es wichtig zu kldren, was sich im
Bereich von ca. 50 Viruskopien pro
ml Plasma im Patienten abspielt,

Aktueller Status quo

Praventive HIV-1-Impfung

Thomas Harrer, Erlangen

zumal fir Retroviren belegt ist, dass
sogar im supprimierten Patienten
eine genetische Evolution stattfindet.
Zur Kklinischen Bedeutung viraler
Replikation in diesem Messbereich
zeigen Daten von therapienaiven
Patienten, dass 3 Jahre nach Thera-
piebeginn keine Unterschiede im
virologischen Versagensrisiko fiir
zwei Gruppen mit Viruslasten < 3/ml
bzw. < 50/ml bestehen. Wahrend also
eine noch so geringe Virusreplikation
den virologischen Kontrollverlust
suggeriert, ldsst sich eine geringe aber
kontinuierlich messbare Viruslast
nicht immer mit klinischem Kon-
trollverlust korrelieren.

Trotzdem muss eine ldngerfristig
nichtsupprimierte Viruslast prinzipiell
als nachteiligbeurteilt werden. Dane-
ben sind aber auch andere Aspekte
fir einen Therapieerfolg unbedingt
und stets zu beachten: Tolerabilitit
der Medikamente, die Erhaltung
kiinftiger Therapieoptionen sowie —
als zusitzliche Ursache fiir eine tiefe
Virdmie - eine persistierende Virus-
replikation in Kompartimenten
(ZNS), die mit der gegebenen Medi-
kation nicht erreicht werden.

Residuelle tiefe Viruslast

Bis heute nur unvollstdndig verstan-
den ist der Grad residueller Virus-
produktion in Zellen, in denen HIV
chromosomal integriert als ,,Provi-
rus“ vorliegt. Retroviren wie HIV
deponieren ihr Genom stets und
zwangsldufig in ein Chromosom in
der Wirtszelle; somit ist in jedem (!)
Patienten eine Vielzahl intakter oder
defekter HIV-Genom-Kopien teils in
langlebigen Zellen des Immunsys-
tems stabil archiviert. Dabei kann
eine HIV-Kopie gar unter die Kon-
trolle  zelluldrer regulatorischer
Sequenzen gelangen. Das bewirkt,
dass die chromosomale Integrations-
umgebung einen signifikanten Ein-
fluss auf die Produktion von Virus-
partikeln nehmen kann. Eine solche
»endogene Partikelfreisetzung“ kann
dann weder durch RT-Hemmer,
noch durch Hemmer der HIV-Inte-
grase oder Proteasehemmer verhin-
dertwerden. Das fithrt dazu, dass eine
gewisse Menge viraler Partikel nach-
weisbar bleiben muss, egal welche der
heute gingigen Therapien Anwen-
dung findet. Neue Studien belegen in
der Tat, dass eine tiefe, mit empfind-

Prof. Dr.
Thomas Harrer

Die HIV-1-Pandemie wird nur durch eine effektive HIV-1-Impfung unter Kontrolle gebracht werden
koénnen. Trotz intensiver Forschung ist es bislang noch nicht gelungen, eine wirksame Vakzine zu

entwickeln.

Analog zu erfolgreichen Impfstoffen
wie zum Beispiel gegen Hepatitis B-
Viren war zunéchst versucht worden,
HIV-1-spezifische Vakzine zu entwi-
ckeln, die neutralisierende Antikor-
per induzieren konnen. So wurden in
vielen Studien die Sicherheit und
Wirksamkeit von Vakzinen getestet,
welche gp120, gp160, Teile von gp160
und Peptide aus gp160 unterschied-
licher HIV-1-Varianten verwende-
ten. Diese Vakzine konnten zwar
Antikorper stimulieren, die aber nur
schlecht Viren aus Patienten neutra-
lisieren konnten [Mascola 1996]. In
zwei grof3en Phase IT11-Studien (AIDS
Vax Trials) an gesunden Freiwilligen
wurden zwei aus gp120 bestehende
Vakzine getestet, die jedoch die Rate
an Neuinfektionen nicht vermindern
konnten. Infizierte Patienten bilden
zwar neutralisierende Antikorper,
doch sind diese meist gegen variable
Sequenzabschnitte gerichtet, so dass

Viren schnell mit Fluchtmutationen
reagieren konnen. Nur einige wenige
Patienten konnen Antikorper gegen
konservierte Strukturen in gp120
und gp41 bilden, welche viele Virus-
varianten neutralisieren kénnen.

Innovativ: Passive genetische
Immunisierung

Ein ganz neuer Ansatz ist die passive
genetische Immunisierung durch
den Transfer von Genen von hoch-
aktiven neutralisierenden Antikor-
pern und Antikorper-dhnlichen
Molekiilen. In Rhesusaffen konnte
durch den Transfer von modifizier-
ten Antikorpergenen in Muskelzel-
len mit Hilfe eines AAV-Vektors
(AAV: Adeno-assoziiertes Virus)
eine Produktion von SIV-ENV-spe-
zifischen neutralisierenden Antikor-
per-Konstrukten induziert werden,
welche einen Schutz der Affen gegen
eine intravendse Infektion durch SIV

ermoglichte [Johnson PR 2009].
Diese spannende Entwicklung sti-
mulierte nun eine weltweite Suche
nach den wenigen HIV-1-infizierten
Menschen, welche einzigartige,
hochpotente HIV-1-neutralisie-
rende Antikorper aufweisen, die eine
effektive genetische Immunisierung
gegen HIV-1 bewirken konnten.

Die Schwierigkeiten bei der Induk-
tion neutralisierender Antikorper
haben das Interesse auf Impfstoffe
verlagert, die eine Induktion HIV-1-
spezifischer T-Zellen bewirken sol-
len. Zytotoxische T-Zellen (CTL)
spielen eine wichtige Rolle bei der
Kontrolle der HIV-1-Infektion
[Koup 1994, Harrer 1996]. CTL kon-
nen jedoch nur bereits infizierte
Zellen erkennen, so dass sie im
Gegensatz zu neutralisierenden Anti-
korpern keine sterilisierende Immu-
nitdt bewirken. Angesichts der Beob-
achtung, dass in HIV-1-exponierten,

lichen Methoden messbare Virus-
freisetzung aus solchen Zellen erfolgt
und tiber lange Zeit erhalten bleibt.
Diese residuelle tiefe Viruslast ist
auch durch eine Therapieintensivie-
supprimierbar. Der
betroffene Patient wird dann, trotz
kompletter Unterdriickung des repli-
kativen Viruspools langfristig als tief
virdmisch eingestuft, da er nur

rung nicht

schwer von ,echten dauerhaft tief
virimischen® Patienten zu unter-
scheiden ist.

Genetische Diversifizierung und
Evolution

Voraussetzung fiir die erforderliche
Dauertherapie bei HIV ist die obliga-
torische Zell-Integration des Retro-
virus in seiner Wirtszelle. Durch die-
sen Archivierungsschritt schafft das
Virus eine bisher nicht angreifbare
Basis im Patienten und ein mit der
Infektionszeit kontinuierlich wach-
sendes Archiv viraler Sequenzen und
Moglichkeiten, weil simtliche Thera-
pieerfahrungen genetisch konser-
viert werden. Heute haben wir gute
Hinweise darauf, dass selbst bei sehr
lokalen, nicht wahrnehmbaren Re-
plikationsprozessen eine virale gene-
tische Diversifizierung und Evolu-
tion stattfinden kann.

Die Liange der chronischen Infek-
tionsphase bietet dem Virus in Zeiten
ungeniigender Adhdrenz und zu
tiefer Medikamentenspiegel und
tiber Kompartimentbildung vielfil-
tige Gelegenheiten zur Replikation.
Und aufgrund der kurzen Genera-
tionszeit kann HIV auch kurze Pha-
sen nutzen, in welchen im Gewebe
ungeniigende Medikamentenspiegel

nicht infizierten Menschen HIV-1-
spezifische CTL nachweisbar waren
[Herr 1998, Rowland-Jones 1998],
besteht jedoch die Hoffnung, dass
eine T-Zell-basierte HIV-1-Vakzine
die Eindimmung von ersten kleinen
Infektionsherden und damit die
Abwehr
konnte. Aber auch wenn eine T-Zell-

der Infektion bewirken

basierte Vakzine die Infektion nicht
verhindern konnte, besteht aufgrund
der Studien im Affen-SIV-Modell die
Moglichkeit, dass die HIV-1-Virdmie
reduziert und der Verlauf der Infek-
tion glinstig beeinflusst wird [Letvin
2006].

HIV-1 kann sich durch Mutationen
in T-Zell-Epitopen bzw. in Proteaso-
menschnittstellen der Erkennung
durch CTL entziehen [Maurer 2008].
Zumindest in konservierten Protei-
nen wie in Gag oder Protease ist ein
wesentlicher Teil der Polymorphis-
men durch CTL selektioniert worden
[Mueller 2007]. Fir die Effektivitat
einer Vakzine ist es daher entschei-
dend, dass fiir die jeweiligen HLA-
Allele gentigend hoch konservierte
CTL-Epitope im Impfstoff enthalten
sind.

Zur Induktion von CTL werden Vak-
zinierungstechniken bendtigt, die in
der Lage sind, HLA-Klasse-I-Mole-
kiile mit viralen Peptiden zu beladen,
die dann auf der Oberfliche von
dendritischen Zellen, den CTL pra-
sentiert werden. Attenuierte Lebend-
vakzine, die gegen andere Infektions-
Masern erfolgreich

erreger wie

herrschen, denn genau in diesen Pha-
sen wird die Entstehung von Resis-
tenzen gefordert.

Fazit

o Nach erfolgreicher Virussuppres-
sion ist jede ldngerfristige Riickkehr
messbarer Virusmengen zu vermeiden.
o Der CD4-Verlauf ist wichtig. Bei
Patienten mit gutem virologischen
Ansprechen und erwartungsgema-
Ber CD4- und %CD4-Entwicklung
kann die Moglichkeit einer therapeu-
tisch irrelevanten erhohten ,endo-
genen HIV-Expression® bestehen.
Die schwierige Unterscheidbarkeit
von einer tatsichlichen tiefen Virus-
replikation ldsst empfehlen, solche
Patienten virologisch engmaschiger
zu verfolgen.

o Singulire, seltene Blips konnen auf
folgenlos bleibende Einzelereignisse
zuriickgehen, die auf technischen
Fehlern/Grenzen bei Probennahme
und Testung beruhen.
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Grenzen der Therapie
Vorsitz: G. Bahr, Berlin;

G. Behrens, Hannover

waren, sind bei der HIV-1-Infektion
aus Sicherheitsgriinden nicht akzep-
tabel. DNA-Vakzine sind alleine
nicht sehr immunogen, kénnen aber
in einer Prime-Boost-Strategie die
Immunogenitit von nachfolgenden
Vakzinierungen mit viralen Vekto-
ren deutlich steigern.

Rekombinante Vektoren ermdg-
lichen die Induktion von CTL ohne
grofSe Sicherheitsprobleme. Derzeit
werden verschiedene Vektoren kli-
nisch getestet: Adenovirus-Vekto-
ren, Canary-Pox-Viren (Kanarien-
pockenviren), MVA (modifiziertes
Vaccinia Virus Ankara), NYVAC,
Adenovirus-assoziiertes Virus und
Fowlpox-Vektoren.

Erfolglose Versuche.
Studienabbriiche wegen
fehlender Wirksamkeit
GrofSes Aufsehen erregte Ende 2007
der Abbruch zweier plazebokontrol-
lierter Phase-II-Studien, naimlich von
HVTN 502, auch als STEP-Studie
bekannt [Buchbinder 2008], und
HVTN 503, auch Phambili-Studie
genannt (www.stepstudies.com). In
beiden Studien wurde ein Gemisch
von drei rekombinanten, nicht-repli-
kativen Adenoviren Typ 5 der Firma
Merck ((MRKAd5 V520) verwendet,
welche die drei HIV-1 Proteine Gag,
Pol und Nef exprimieren. Der Impf-
stoff war immunogen und konnte
HIV-1-spezifische =~ CD8-T-Zellen
und CD4-T-Zellen induzieren
FORTSETZUNG AUF SEITE 5
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[McElrath 2008]. Dennoch wurde die
Studie im September 2007 abgebro-
chen, da sich kein Hinweis fiir eine
Wirksamkeit der Vakzine fand. Es
zeigte sich bei den Patienten mit
deutlichen priexistierenden Anti-
korpern gegen den Adenovirus
5-Vektor sogar ein Trend fiir eine
hohere Infektionsrate im Verumarm.
Da nicht ausgeschlossen werden
konnte, dass zumindest bei einer star-
ken Immunantwort gegen Adenovi-
rus 5 diese Vakzine eine HIV-1-
Infektion sogar begiinstigen konnte,
wurde auch die Phambili-Studie
abgebrochen.

Ungeklart: Rolle der Antikorper-
abhédngigen zelluldren
Zytotoxizitat

Im Gegensatz zu STEP zeigte die
RV144 Studie [Rerks-Ngarm 2009]
einen moderaten protektiven Effekt
durch einen Kombinationsimpfstoff
mit einer signifikanten Reduktion
neuer HIV-1 Infektionen um ca. 31
%. In dieser Studie erhielten 16.000
thailandische Probanden innerhalb
von sechs Monaten vier Impfungen
mit einem rekombinanten Canary-
pox-Vektor der Firma Sanofi-Pas-
teur (ALVAC-HIVvCP1521),derdie
Proteine Gag und Protease vom HIV -
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Pathogenesis, Treatment and
Prevention (IAS 2011),
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26.08.11 - 27.08.11
HIV im Dialog 2011 in Berlin

09.09.11 - 10.09.11
21. DAGNA Workshop in KéIn

12.09.11 - 15.09.11

10th International AIDSImpact
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12.10.11 - 15.10.2011
13th European AIDS
Conference/ EACS,
Belgrad, Serbien
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XIX. Welt-AIDS-Konferenz,
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1 Subtyp B und das Hiillprotein vom
HIV-1 Subtyp E exprimiert. An-
schlieflend wurden zwei Boosterimp-
fungen mitden AIDSVAX B/E gp120
Glykoproteinen verabreicht. Unter
den 8.198 Probanden im Plazeboarm
traten innerhalb der dreijahrigen
Beobachtungsphase 74 neue HIV-1
Infektionen auf, wohingegen nur 51
neue HIV-1 Infektionen bei den
8.197 geimpften Patienten beobach-
tet wurden. Derzeit ist der Mecha-
nismus des protektiven Effekts dieser
Impfung noch ungeklirt. Diskutiert
wird eine Rolle der Antikorper-

abhingigen zelluldren Zytotoxizitdt
(ADCC).

In Arbeit:

Neue Praventions-Moglichkeiten
Die einzige derzeit noch laufende
Wirksamkeitsstudie zu einer praven-
tiven HIV-1-Vakzine, die HVTN 505
Studie, hat 2009 mit der Rekrutierung
begonnen. In dieser Studie wird ein
sogenanntes Prime Boost-Verfahren
getestet. Dabei wird zunéchst dreimal
mit einer DNA-Vakzine geimpft,
anschliefend mit einem rekombi-
nanten Adenovirus 5-Vektor (rAd5),

der zusitzlich zu den Gag-, Pol- und
Nef-Proteinen auch das Envelope-
Protein exprimiert.

Eine weitere Moglichkeit zur Ent-
wicklung effektiverer HIV-1-Vak-
zine ist die Testung von Impfstoffen
in  HIV-1-infizierten =~ Menschen
unter einer ART mit anschlieffender
Unterbrechung der ART [Harrer
2005]. Die Fahigkeit zur Kontrolle
einer HIV-1-Virdamie in der Thera-
piepause ist ein gutes Mess-
instrument, um die Vakzine zu iden-
tifizieren,
Préavention wirksam sein konnten.

welche auch in der

Literatur beim Verfasser
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Periphere neuropathische Schmerzen
Qutenza™ kappt hyperaktive Nozizeptoren

Zur Therapie peripherer neuropathischer Schmerzen gibt es jetzt mit Qutenza™ ein neues, hochwirksa-
mes Medikament. Es handelt sich um hochdosiertes Capsaicin (8 %), das lokal per Hautpflaster auf die
schmerzende Stelle aufgebracht wird und dort die hyperaktiven Schmerzrezeptoren defunktionalisiert.
Astellas Pharma stellte Ende Marz 2011 beim Deutschen interdisziplindren Schmerz- und Palliativkon-
gress in Frankfurt/Main wahrend eines Symposiums neueste Daten zur Wirksamkeit und zum Einsatz von

Qutenza™ vor.

Nach Ergebnissen aktueller For-
schungen leiden Patienten mit
neuropathischen Schmerzen im Ver-
gleich zu Patienten mit nicht-neuro-
pathischen chronischen Schmerzzu-
stinden im Schnitt mehr unter ihren
Schmerzen und geben eine geringere
Lebensqualitdt an. Sie bendtigen
mehr Arzneimittel und erzielen den-
noch eine geringere Linderung ihrer
Schmerzen.

Die neueste Definition, so Professor
Gunnar Wasner, Neurologe aus Kiel,
beschreibe neuropathische Schmer-
zen als direkte Folge einer Lasion
oder einer Erkrankung des somato-
sensorischen Systems. Man unter-
scheidet dabei periphere neuropathi-
sche Schmerzen als Resultat einer
Schidigung oder Dysfunktion des
peripheren Nervensystems von den
weniger hiufigen zentralen neuro-
pathischen Schmerzen, die entspre-
chend durch Schiadigung oder Dys-
funktion des ZNS ausgeldst werden.
Periphere neuropathische Schmer-
zen werden durch Nozizeptoren ver-
mittelt. Diese spezialisierten Endi-
gungen der sensorischen, afferenten
Nerven reagieren normalerweise auf
chemische, mechanische oder ther-
mische Stimuli. Sie kénnen jedoch
infolge einer Herabsetzung der Akti-
vierungsschwelle nach einer Ver-
letzung oder Erkrankung hyperaktiv
oder uberempfindlich werden, so
dass es tibermifligen
Schmerzempfindung kommt.

Auch HIV-Infizierte kénnen infolge
der Erkrankung selbst oder durch
manche medikamentdse Therapie-

Zu einer

Donnerstag, 16. Juni 2011
11:45-13:00 Uhr
Glashalle
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ansitze eine Neuropathie entwickeln
(HIV-assoziierte Neuropathie).

Die European Federation Of Neuro-
logical Societies (EFNS) empfiehlt
zur pharmakologischen Behandlung
von neuropathischen Schmerzen
bestimmte Antidepressiva, Antikon-
vulsiva und topisch angewandtes
Lidocain als First-Line-Therapien.
Second Line werden Schmerzmittel
auf Opioidbasis und Tramadol emp-
fohlen, die in bestimmten klinischen
Situationen auch als First-Line-
Behandlung in Frage kommen. Bei
intolerablen Nebenwirkungen post-
zosterischer Neuralgien und HIV-
assoziierter Neuropathien wird Cap-
saicin 8 % als Mittel hochster Evidenz

Epidermal nerve fibres

(Level A) angegeben. Die Einsatz-
moglichkeiten der bisher verfiig-
baren Arzneimittel sind jedoch u. a.
durch ihre Nebenwirkungen be-
schrankt.

Eine neue Therapieoption ist
Qutenza™, das von der europdischen
Arzneimittelbehorde EMEA
Behandlung peripherer neuropathi-
scher Schmerzen bei nicht-diabeti-
schen erwachsenen Patienten (Dia-
betes-mellitus-Patienten waren nicht
Gegenstand der Untersuchungen)
sowohl in Monotherapie als auch in
Kombination mit anderen Arznei-
mitteln gegen Schmerzen zugelassen
ist.

zur

Wirkungsmechanismus von
Capsaicin

Qutenza™ gewihrleistet eine rasche
Abgabe von hochdosiertem Capsai-
cin (8 %) direkt an die hyperaktiven
Schmerzrezeptoren. Der Wirkstoff
tritt in die Epidermis ein und desen-
sibilisiert die TRPV1-Kanile in den
Nozizeptoren (Abb. 1 und 2), kappt
somit praktisch die Schmerzweiter-
leitung. Capsaicin ist ein hochselek-
tiver Agonist fiir den TRPV1-Kanal
(Transienter Rezeptor Potentialka-
nal vom Vanilloidrezeptortyp, Sub-
typ 1), der als einer der Hauptrezep-
toren bei der Ubertragung und
Modulation von Schmerzsignalen
gilt [1]. Der Hautkontakt mit der in
Qutenza™ enthaltenen extrem hohen
Konzentration an Capsaicin bewirkt
innerhalb der ersten Wochen nach
Behandlung eine anhaltende, reversi-
ble Defunktionalisierung der hyper-
aktiven Nozizeptoren, die
schnelle und nachhaltige Schmerz-
linderung schon nach einer einzigen
Behandlung erkldrt [2]. Die Nozizep-
toren werden durch den Kontakt mit

was

Epidermal nemve fibres

Basement
membrane

Abb. 1: Dermis vor Anwendung von Capsaicin (8%) Pflaster. Die nozi-

Basement
membrane

Abb. 2: Dermis 7 Tage nach Anwendung von Capsaicin (8 %)-Pflaster.

zeptiven Fasern versorgen die Dermis und den subepidermalen Nerven- Die Anwendung von Capsaicin verringert die Dichte der intraepiderma-

komplex.

Langzeitvertraglichkeit im Fokus

der HIV Therapie

Vorsitz: Brigitte Schmied, Wien; Hans Heiken, Hannover
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Erfolgreiches wissenschaftliches
Arbeiten in der medizinischen
Forschung

Gute Forschung muss gut geplant
werden. Alle Schritte zur erfolgrei-
chen Umsetzung eines Forschungs-
projektes sind in diesem Buch erldu-
tert und durch zusammenhéngende
instruktive Beispiele veranschau-
licht. Der Bogen spannt sich von der
Projektplanung tiber die erste Pro-
jektskizze, die Formulierung des Pro-
jektantrags, die praktische Durch-
fithrung, die Projektauswertung und
statistische Analyse bis zur Publika-
tion der Ergebnisse.

Quelle: Astellas Pharma GmbH. len Nervenfasern, was ein reduziertes Schmerzempfinden zur Folge hat.

Quelle: Astellas Pharma GmbH.

Claes, Lutz; Neugebauer, Edmund A. M.;
Mutschler, Wolf (Hrsg.)

Von der Idee zur Publikation
Erfolgreiches wissenschaftliches
Arbeiten in der medizinischen Forschung
Springer-Verlag GmbH, Heidelberg

2nd ed., 2011, 224 S. 37 Abb., Geb.

ISBN: 978-3-642-16068-4

49,95 € (D)

HIV 2011 - das aktuelle Buch
zur HIV-Medizin

Wann mit welcher antiretroviralen
Therapie (ART) anfangen? Wann die
ART wie umstellen? Welche Strate-

hochkonzentriertem Capsaicin je-
doch nicht permanent verdndert -
ihre Funktionsfahigkeit kehrt im
Laufe der Zeit von selbst wieder
zuriick.

Wirksamkeit und Sicherheit von
Qutenza™ wurden in einem umfas-
senden klinischen Studienprogramm
untersucht. Das 8%ige Capsaicin
bewirkt nachweislich eine signifi-
kante Linderung neuropathischer
Schmerzen, die rasch einsetzt und
trotz einmaliger maximal einstiindi-
ger Applikation drei Monate oder
linger anhilt. 44 % der mit Qutenza™
behandelten Patienten mit Schmer-
zen aufgrund einer postzosterischen
Neuralgie berichteten im Laufe einer
12-wochigen  Studie
Riickgang der neuropathischen
Schmerzen um mehr als 30 %. In der-
selben Studie gaben 55 % der Patien-
ten 12 Wochen nach der Behandlung
an, immer noch eine Linderung der
Schmerzen zu verspiiren. Zu dieser
Besserung kam es durch die Anwen-
dungvon Qutenza™sowohlin Mono-
therapie als auch in Kombination mit
anderen Therapien [3, 4]. Die Be-
handlung kann bei Bedarf mehrfach
wiederholtwerden. Die einzigen hiu-
figen Nebenwirkungen, die unter
Qutenza™ beobachtet werden, treten
in erster Linie lokal und voriiberge-
hend im Zusammenhang mit dem
Auftragen deshochdosierten Capsai-
cins auf, so kann es an der behandel-
ten Hautstelle zu Rétungen und
einem Brennen kommen, die in der
Regel jedoch spontan innerhalb von
ein bis zwei Tagen zuriickgehen [3].
Qutenza™ ist seit Oktober 2010 auf
dem deutschen Markt.

iiber einen
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gien gibt es fiir Patienten mit multi-
resistenten Viren? Wieeine PCP, eine
Tuberkulose oder ein Lymphom
behandeln? Wie bei Niereninsuffi-
zienz dosieren? Wen womit impfen?
Was tun in der Schwangerschaft oder
bei Kinderwunsch?

Um diese Fragen und andere zu
beantworten, miissen HIV-Behand-
ler am Ball bleiben. HIV 2011 hilft
ihnen - mit klaren Handlungsanwei-
sungen fiir die Praxis.

HIV 2011 ist im Internet unter
der Website www.hivbuch.de
frei zugénglich.

Dies gilt auch fiir die englische
Version www.hivbook.com.
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Alles auf GUM

Warum wir in Europas Metro-
polen Zentren fiir schwule

Gesundheit brauchen

Axel J. Schmidt, Berlin*

Dr. Axel J. Schmidt

Die gute Nachricht vorab: In Europa lasst sich jeder zweite bis jeder fiinfte schwule oder bisexuelle Mann
etwa einmal jahrlich auf andere sexuell iibertragbare Infektionen als HIV (STI) untersuchen. Dies zumin-
dest legt der erste Europdische MSM Internet Survey (EMIS) nahe, der im Sommer 2010 durchgefiihrt
wurde und an dem sich iiber 180.000 Manner in 38 Landern beteiligten.

In allen beteiligten europdischen
Landern wurde die grof3e Mehrheit
der STI-Untersuchungen veranlasst,
ohne dass die befragten Minner
Symptome hatten. Sie werden daher
im Folgenden als STI-Check-ups
bezeichnet.

Die schlechte Nachricht

Nur selten beinhalten solche STI-
Check-ups diagnostische Verfahren,
die geeignet sind, rektale Infektionen
mit Gonokokken oder Chlamydien
oder einen Befall mit spitzen Kondy-
lomen (Feigwarzen) festzustellen.
Nur wenige Linder weichen von die-
ser Regel ab: Grof3britannien, Irland,
Malta und Schweden. Diese vier Lan-
der unterhalten speziell auf sexuelle
Gesundheit ausgerichtete Zentren,
die in Grofbritannien und Irland
auch als clinics for genito-urinary
medicine, kurz GUM-clinics, be-
zeichnet werden.
EMIS-Studienteilnehmer
gefragt, was fir Untersuchungen im
Rahmen ihrer Check-ups im Verlauf
der letzten 12 Monate durchgefiihrt
wurden. In allen Landern gaben tiber
80 % der befragten Ménner an, dass
Blut entnommen wurde. Ein Bluttest
erlaubt jedoch - abgesehen von HIV
- lediglich die Diagnose von Syphilis
und Hepatitiden. In 33 Lindern
wurde in weniger als 40 % der STI-
Check-ups eine schlichte Inspektion
von Penis oder Anus vorgenommen;

wurden

Interaktionsstudien
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Abb. 1: EMIS 2010: Diagnostische Verfahren bei MSM mit STI-Check-up in den letzten 12 Mona-
tenin 38 europdischen Staaten (angegeben ist fiir jedes Land das internationale Internetkiirzel

[TDL]).

in mehr als der Halfte der Léander,
darunter Deutschland, waren es
sogar weniger als 20 %. Weiterge-
hende Untersuchungen - beispiels-
weise ein Rektalabstrich - waren
noch seltener: In mehr als zwei Drit-
teln der beteiligten Linder lag der
Anteil dieser Untersuchungen bei
unter 20 %. Fiir Médnner, die Sex mit
Minnern haben (MSM) besteht
somit nahezu auf dem gesamten
europiischen Kontinent die Gefahr
einer substanziellen Untererfassung
von Feigwarzen sowie von rektalen
Infektionen mit Gonokokken oder
Chlamydien. Dies hat nicht nur Aus-
wirkungen auf Gesundheit und
Lebensqualitat der betroffenen Mén-
ner und ihrer Sexualpartner, sondern
fithrt auch dazu, dass europiische

HIV/HCV-Koinfektion

Albrecht Stoehr, Hamburg

STI-Meldedaten nur schwer ver-
gleichbar sind bzw. zu falschen
Schlussfolgerungen verleiten. Unter
5 % der in Deutschland befragten
Minner berichteten iiber eine In-
spektion von Anus und Penis in den
vergangenen 12 Monaten; bei einem
noch geringeren Anteil wurde ein
Analabstrich vorgenommen. Inspek-
tion von Anus und Penis war in
Irland und Grof8britannien mehr als
6-mal, ein Analabstrich sogar 8- bzw.
10-mal héufiger als in Deutschland.
Fir HIV-positive Miénner war
der Unterschied beim Analabstrich
etwas geringer.

Fir Deutschland konnten bereits
2006 dhnliche Ergebnisse berichtet
werden: In der KABaSTI-Studie des
RKI wurde untersucht, ob schwulen

Dr. Albrecht Stoehr

Durch den Riickgang der AIDS-bedingten Morbiditat und Mortalitat infolge der hochaktiven antiretroviralen
Therapie (HAART) haben Begleiterkrankungen wie die chronische Hepatitis C an Bedeutung gewonnen.
International sind ca. 10 % der Todesfélle bei HIV-positiven Patienten auf eine chronische Hepatitis C
zuriickzufiihren. Die Pravalenz der chronischen Hepatitis C bei HIV-Patienten liegt in Deutschland je nach
Auswertung zwischen 4,4 und 13 %.

Durch eine verbesserte Kenntnis der
Dosierung, Therapiedauer und
Interaktionen zwischen der antire-
troviralen Therapie und den bislang
zugelassenen Medikamenten
Therapie der chronischen Hepatitis C
wie pegyliertem Interferon oder
Ribavirin, ist es zu einer deutlichen
Verbesserung der Behandlungs-
ergebnisse gekommen. In einer deut-
schen Phase-IV-Studie fand sich eine
Ausheilungsrate (SVR) bei Genotyp

zur

1,4, 5 und 6 von 35 % und bei Geno-
typ 2 und 3 von 58 %.

Die Zulassung der beiden ersten Pro-
teasehemmer fiir die Therapie der
chronischen Hepatitis C steht un-
mittelbar bevor. Von der Firma MSD
wird die Substanz Boceprevir
(Victrelis®) und von der Firma Jans-
sen-Cilag Telaprevir (Incivo®) auf
den Markt gebracht. Diese beiden
Substanzen haben in Phase-III-Stu-
dien bei HCV-Monoinfizierten in

Kombination mit pegyliertem Inter-
feron und Ribavirin zu einer deutlich
hoheren Ansprechrate mit zum Teil
kiirzeren Therapiezeiten gefiihrt.

Interaktionsstudien

Zu HIV/HCV-koinfizierten Patien-
ten liegen bislang jeweils eine Inter-
aktionsstudie sowie die Zwischen-
auswertung einer Phase-II-Studie
mit Telaprevir vor. In der Interak-
tionsstudie mit Boceprevir fanden

und bisexuellen Minnern rektale
Screening-Untersuchungen angebo-
ten werden [1]. Selbst MSM, die sich
indenletzten zwolf Monaten auf HIV
testen lieflen (und damit prinzipiell
fiir weitere STI-Diagnostik erreich-
bar waren) und die im gleichen Zeit-
raum mehr als zehn Sexualpartner
hatten, wurde nur in 6 % der Fille ein
anorektales Screening auf Gonokok-
ken/Chlamydien angeboten.

GUM-Kliniken

Minner, deren letzter HIV-Test in
einer GUM-Klinik oder bei einem
Community-based  testing-service
durchgefithrt wurde (letzteres sind in
Deutschland Testangebote der Ge-
sundheitsimter oder der AIDS-Hil-
fen), waren zudem zufriedener mit
der vorgefunden Testsituation als
Minner, die sich bei niedergelasse-
nen Arzten oder in Krankenhausam-
bulanzen auf HIV testen lielen; ins-
besondere konnten sie dort hiufiger
im Rahmen des HIV-Tests tiber das
Geschlecht Sexualpartner,
sexuelles Verhalten und sexuelle
Praktiken sprechen. Eine Themati-
sierung von Sexualitit ist die Grund-
lage nicht nur fiir eine angemessene,
individuelle und kosteneffektive Dia-
gnostik, sondern auch fiir eine
umfassende Beratung zu und Ver-
besserung von sexueller Gesundheit.
Lindern mit speziell auf sexuelle
Gesundheit ausgerichteten Zentren
schneiden hinsichtlich des Versor-
gungsangebots zu sexuell tibertrag-
baren Infektionen sehr viel besser ab.

ihrer

In Deutschland ist neben dem Fehlen
regelméfliger und sinnvoller STI-
Check-ups bei Personen mit hiufig
wechselnden  Sexualpartnern die
nach wie vor hohe Schambesetzung
des Themas STI im Kontext &rzt-
licher Untersuchung und Beratung
ein noch zu iiberwindendes Hinder-
nisaufdem Weg zu besserer STI-Pri-
vention und zu besserer sexueller
Gesundheit schwuler und bisexueller
Minner. Besonders fiir sexuelle Min-
derheiten ist ein offener und diskri-
minierungsfreier Umgang in medizi-

sich keine relevanten Medikamen-
teninteraktionen mit Ritonavir und
Tenofovir, die Relevanz der Interak-
tion mit Efavirenz ist noch unklar.
In der Interaktionsstudie mit Tela-
previr zeigten sich relevante Medika-
menteninteraktionen mit allen Pro-
teasehemmern, mit Ausnahme von
Atazanavir. Tenofovir und Efavirenz
konnen aber mit einer erhohten Tela-
previr-Dosis (3 x 1125 mg) kombi-
niert werden.

In der Phase-Ila-Studie mit Telapre-
vir konnte gezeigt werden, dass in der
Kombination mit Atazanavir bzw.
Efavirenz keine wesentlichen Spie-
gelschwankungen von Telaprevir
auftreten. Die virologischen Daten zu
Woche 4 und Woche 12 waren in der
Kombinationstherapie mit Telapre-
vir, Peginterferon a-2a und Ribavirin
signifikant besser als mit Peginter-
feron a-2a und Ribavirin allein. Diese
Ergebnisse machen Hoffnung, dass
auch die HIV-Patienten mit einer
chronischen Hepatitis C von diesem
Fortschritt profitieren werden.

nischen Einrichtungen wesentliche
Voraussetzung fiir effektive HIV-
und STI-Privention.

In einer aktuellen Studie des RKI [2]
wurden MSM systematisch auf Infek-
tionen mit Gonokokken und Chla-
mydien untersucht. Bei 15 % waren
Neisseria gonorrhoeae oder Chlamy-
dia trachomatis nachweisbar; bei 8%
(Chlamydien) bzw. 5 % (Gonokok-
ken) war das Rektum befallen; haufi-
ger als die Harnrohre.

Diese Ergebnisse unterstreichen
deutlich den Bedarf, STI-Pravention
umfassender zu verankern, das Kon-
zept der GUM-clinics erscheint hier-
bei wegweisend.
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TRACK A SYMPOSIUM
Neuinfektionen — Stillstand
oder Dynamik?

Vorsitz: C. Schatz, Berlin;

F. Goebel, Miinchen

Genetische Marker
Ende 2009 erschienen erstmals Ver-
offentlichungen, die individuelle
genetische Marker bei Patienten fiir
das therapeutische Ansprechen einer
Hepatitis C definierten. Der Poly-
morphismus nahe dem IL28-B-Gen
ist pradiktiv fiir das Ansprechen auf
die Therapie der chronischen Hepa-
titis C. Somit haben Patienten, die das
CC-Allel tragen, im Vergleich zu
Patienten mitdem TC- oder TT-Allel
ein deutliches besseres therapeuti-
sches Ansprechen.
Die Bedeutung dieses Polymor-
phismus konnte inzwischen auch bei
HIV/HCV-koinfizierten Patienten
belegt werden. Patienten, die das CC-
Allel tragen, haben ein besseres
Ansprechen bei Vorliegen des Geno-
typs 1 und 4, beim Genotyp 2/3 ist die
Bedeutung deutlich geringer. Die
Kenntnis dieses Polymorphismus ist
sinnvoll, um die individuelle The-
rapieintensivitit und Therapiedauer
zu planen, die Bedeutung wird nach
der Zulassung der neuen Protease-
FORTSETZUNG AUF SEITE 8
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inhibitoren allerdings geringer.

Die sexuelle Ubertragbarkeit der
Hepatitis C wird allgemein als gering
eingeschitzt. Dennoch gibt es seit
2008 Berichte iiber sexuelle Ubertra-
gungen von HCV bei homosexuellen
Minnern in europiischen Grof3stad-
ten. Die sexuelle Ubertragung von

HCV st assoziiert mit héufig
wechselnden  Geschlechtspartnern,
Drogenkonsum und verletzlichen
Sexualpraktiken. Ein unerklérter
Anstieg der Transaminasen sollte bei
homosexuellen, HIV-positiven Pa-
tienten Anlass dafiir sein, eine HCV-
Diagnostik durchzufiithren. Hierbei
ist zu bedenken, dass die Serokon-
version deutlich verzogert sein kann.
Bei weiter bestehendem Verdacht

muss auf jeden Fall eine HCV-RNA-

Testung durchgefithrt werden. Bei
positivem Ausfall der HCV-RNA
sollte diese dann in vierwdchent-
lichen Abstinden kontrolliert wer-
den. Sollte es nicht bis zur Woche 12
zu einer dauerhaften Negativierung
kommen, muss umgehend eine
Behandlung eingeleitet werden, da
die Behandlungsergebnisse
akuten Hepatitis C deutlich besser
sind, als die einer chronischen Hepa-
titis C.

einer

Fazit

Das Auftreten der HCV-Endemie
macht deutlich, dass Patienten
weiterhin auf Safer-Sex-Mafinahmen
hingewiesen werden miissen.
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Koinfektionen
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