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Ziel dieses Bulletins ist es, Arzte, Gesundheits-
behorden und Patienten Gber aktuelle wissen-
schaftlicheundklinische Themen aus dem Bereich
der Retroviren zu informieren. Zweimal im Jahr
wird in kurzer Form der aktuelle Forschungs-
stand zu verschiedenen Themen wiedergegeben.
Fir Verbesserungsvorschlage und Anregungen
sind wir sehr dankbar. Die Redaktion
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EDITORIAL

Sehr geehrte Kolleginnen und Kollegen,
sehr geehrte Damen und Herren,

ich freue mich, lhnen die zweite Ausgabe des MUnchner »Retroviren Bulletins« des
Jahres 2017 vorzustellen.

Der Schwerpunkt der aktuellen Ausgabe liegt im Bereich der HIV-Diagnostik,
im Speziellen auf den derzeit viel diskutierten HIV-Selbsttestverfahren, ihre Vor- und
Nachteile gegenuber Labortestverfahren in bestimmten Regionen Deutschlands und
in Afrika, sowie rechtliche Rahmenbedingungen. Wir haben eine Reihe von Experten
gebeten, hierzu aus verschiedenen Blickwinkeln Stellung zu nehmen: Armin Schaf-
berger (Mitglied der Deutschen AIDS-Hilfe e.\.), Prof. Dr. med. Josef Eberle (Max von
Pettenkofer-Institut der LMU und NRZ fir Retroviren), Dr. rer. nat. Sigrid Nick (Paul-
Ehrlich-Institut), Dr. med. Arne Kroidl (Infektions- und Tropenmedizin der LMU) sowie
Dipl.-Psych. Hans-Peter Dorsch (Aids-Beratungsstelle Oberpfalz).

Prof. Dr. med. Lutz Girtler teilt mit uns in seinem Erfahrungsbericht »Lehre von
Medizinstudenten in Kamerun« seine jahrzehntelangen Eindriicke zu Medizin und
Infektionskrankheiten in diesem faszinierenden Land. »Der klinische Fall« wurde
durch Prof. Dr. med. Johannes Bogner und Dr. med. Michael Zoller der Sektion Klini-
sche Infektiologie der Medizinischen Klinik und Poliklinik IV des Klinikums der LMU
(KUM) zusammengestellt. Sie nehmen sich des Themas »Late presenter« an und
diskutieren Warnsignale, die Arzte zu einer HIV-Testung bei ihren Patienten bewegen
sollten, um schwere Immundefekte zu vermeiden und auch das Ubertragungsrisiko
zu senken.

In der Rubrik »Fur Sie gelesen« stellt Dr. med. Maximilian Minchhoff eine in-
teressante Studie im SHIV-Affenmodell vor, die die Moglichkeit einer funktionellen
Heilung durch friihe Therapie mit breit neutralisierenden Antikorpern und eine T-Zell-
vermittelte Immunkontrolle nahelegt. Studien in kommenden Jahren missen klaren,
inwieweit eine Ubertragbarkeit dieser Befunde auf eine HIV-Infektion des Menschen

moglich ist.

Mit allen guten Winschen fir die Vorweihnachtszeit und ruhige Tage

zwischen den Jahren,

Ihr Professor Oliver T. Keppler




NEUES ZUR HIV-DIAGNOSTIK

Neue Wege zur HIV-

und STI-Testung

Die AIDS-Epidemie bis 2030 beenden — das ist das Ziel von UNAIDS. Dann sollen 90 % aller HIV-Infektionen diagnostiziert sein,

90 % der Diagnostizierten sollen eine antiretrovirale Behandlung erhalten, und bei 90 % der Behandelten soll die Viruslast nicht

mehr nachweisbar sein. Erganzt wird dieses epidemiologische Ziel »90 - 90 — 90« durch die Forderung nach Null Diskriminierung
(90 -90-90-0). Die Deutsche AIDS-Hilfe hat daher unter dem Motto »Kein AIDS fiir alle!« ihre Aktivitaten um die Checkpoints

intensiviert. Bis 2020 sollen u.a. Testprojekte ausgebaut und neue Testverfahren erprobt werden.

AIDS beenden

Die ersten beiden 90er-Ziele hat Deutsch-
land noch nicht erreicht. Das Robert-Koch-
Institut (RKI) schatzt, dass von 88.400 Per-
sonen mit HIV-Infektion Ende 2016 bislang
nur 86% (75.700) ihre Diagnose kennen.
\Von diesen erhalten 86% (64.900) eine an-
tiretrovirale Therapie [1]. Das dritte 90er-
Ziel wird erreicht: Bei 93% der antiretrovi-
ral Behandelten liegt die Viruslast unter
der Nachweisgrenze. Trotz der Intensivie-
rung von Testkampagnen, dem Ausbau von
Testmoglichkeiten und einer gesteigerten
Testbereitschaft — viele Manner, die Sex mit
Mannern haben (MSM), lassen sich regel-
maRig testen — ist es bislang nicht gelun-
gen, die absolute Zahl von Menschen, bei
denen die HIV-Infektion noch nicht dia-
gnostiziert wurde, zu reduzieren. Im Gegen-
teil: Die Zahl der Nicht-Diagnostizierten ist
im letzten Jahrzehnt eher angestiegen und
lag im Jahr 2016 bei 12.700. Erschwerend
kommt hinzu, dass nach Schatzung des RKI
in den letzten Jahren sogar mehr Personen
neu mit HIV infiziert als neu diagnostiziert
wurden [1].

Nach wie vor werden Menschen mit HIV
zu spat diagnostiziert. Der Median der CD4-
T-Zellzahl lag bei HIV-Neudiagnosen im Jahr
2016 Uber alle Gruppen bei 345 Zellen/pl, fir
MSM bei 374 Zellen/yl, fiir Heterosexuel-
le bei nur 292 Zellen/pl [2]. Im Durchschnitt
vergehen bei MSM etwa finf Jahre, bei He-
terosexuellen sechs bis sieben Jahre zwi-
schen HIV-Infektion und -Diagnose [1]. Die-
se Zeitspanne gilt es zu reduzieren. Denn
der optimale Zeitpunkt fir den Therapiebe-
ginn wird in vielen Fallen verpasst. Die Zahl
der neu diagnostizierten AIDS-Falle wird
vom RKI konstant auf ca. 800 geschatzt [2].

Es sollten somit alle Instrumente einge-
setzt werden, die dazu beitragen, die Zahl
der HIV-Infektionen zu reduzieren und die-
jenigen, die stattfinden, friher zu diagnosti-
zieren. In beiden Feldern der Pravention sind
bislang noch nicht alle Moglichkeiten einge-
setzt. In der Primarpravention konnte bei
besserer Verfligbarkeit die Pra-Expositions-

Prophylaxe (PrEP) fiir Personen mit hohem
Risiko einen weiteren Schutz vor HIV bieten.
In der Diagnostik spielen Selbsttests (Heim-
tests) und Einsendetests in Deutschland
bislang keine Rolle. Beide Testverfahren
werden wahrscheinlich keine »Game-Chan-
ger«in der Pravention werden, kdnnten aber
einen Beitrag dazu leisten, HIV-Infektionen
friher zu erkennen und die Zahl der AIDS-
Erkrankungen zu senken.

Dafiir sind die Weichen gestellt: Im Juli
2017 lud das Bundesministerium fir Ge-
sundheit Experten zu einem Fachtag nach
Berlin ein. Die einmitige Empfehlung lau-
tete, Selbsttests und Einsendetests auch
in Deutschland verflgbar zu machen.

Rechtliche Situation

Die Ausiibung der Heilkunde ist Arzten vor-
behalten, und nach §24 Infektionsschutz-
gesetz gilt auch die Diagnostik der HIV-In-
fektion als Behandlung. Ausgehend von der
Auffassung des Reichsgerichtshofs aus dem
Jahre 1894 (RGSt 25, 375) und der standigen
Rechtsprechung des Bundesgerichtshofes
(BGHSt 35, 246) stellt jeder arztliche Heilein-
griff tatbestandlich eine Korperverletzung
dar im Sinne der §§ 223 ff. StGB; 823 | BGB
[10, 11]. Jede Behandlung bzw. jeder HIV-
Test benotigt somit Aufklarung und Einwil-
ligung — dann wird die Behandlung nicht als
Korperverletzung gesehen. Diese Rechtsla-
ge gilt aber nur dann, wenn der Test von ei-
ner Person an einer anderen vorgenommen
wird. Nimmt man sich, wie beim Selbsttest,
selbst Blut (oder eine andere Korperflis-
sigkeit) ab und flhrt den Test selbst durch,
gibt es keine rechtlichen Hindernisse. Beim
Einsendetest ist die Situation diffiziler: Man
nimmt sich zwar selbst die Probe ab, im La-
bor sind jedoch Dritte involviert.

Selbsttests/Heimtests

Seit Jahren werden Selbsttests (iber das
Internet angeboten. Bislang jedoch unter-
schieden sich die Produkte nicht von her-
kdmmlichen Schnelltests, die fiir den pro-
fessionellen Gebrauch in der ambulanten

und klinischen Versorgung zugelassen sind.
Zur Durchfihrung muss Blut aus der Fin-
gerbeere mit einer Kapillare aufgenommen
und auf den Teststreifen aufgetragen wer-
den. Dieser Arbeitsschritt — vor allem die

,I:
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Abb.1: Oraquick-HIV-Test. Der Spatel nimmt
Mundflissigkeit auf und wird in ein R6hrchen
mit Pufferldsung gestellt zum »Testdurch-
lauf«. Bei C erscheint ein Kontrollstreifen, der
Streifen bei T zeigt ein reaktives Ergebnis an.

3 “ -----

Abb.2: Autotest VIH.

Das Blut wird direkt vom Teststabchen
aufgenommen (1) und dann in die Puffer-
I6sung verbracht (2). Nach 15 Minuten wird
abgelesen (3).

—
Ir_|| FETTY
Abb.3: INSTI-HIV-Self-Test. Der Blutstropfen
wird in die Testflussigkeit 1 (rot) pipettiert
und mit dieser in die Testkassette gefillt.
Danach werden die Testfliissigkeiten 2 (blau)
und 3 (weiB) nachgefillt. Nach 1- 5 Minuten
erscheint bei C der Kontrollpunkt und bei
reaktivem Ergebnis ein zweiter Punkt.

http://www.mvp.uni-muenchen.de/nationales-referenzzentrum-fuer-retroviren/



Aufnahme einer nicht geringen Menge Blut
mit dem Kapillarrohrchen — war bei den bis-
herigen Schnelltests fir die Laienanwen-
dung zu kompliziert und fehlerbehaftet [4].
Zudem gab es keine speziellen Anleitungen
und Unterstitzungen fur Laien. Dies andert
sich mit der Entwicklung neuer Selbsttests.

Selbsttests mit Mundflissigkeit

2012 wurde in den USA mit dem Oraquick
der Firma Orasure der erste einfach anzu-
wendende Selbsttest zugelassen. Mit ei-
nem im Test integrierten Spatel wird Flis-
sigkeit vom Zahnfleisch aufgenommen.
Der Test (Abb.1) erreicht durch Fachperso-
nal eine Sensitivitat von ca. 98 % [5], bei An-
wendung durch Laien reduziert sie sich auf
knapp 93% [6]. Die niedrigere Sensitivitat
bei Anwendung durch Laien lasst sich u.a.
dadurch erklaren, dass Probanden, die sich
zuhause testen, zur Aufregung neigen und
in dieser Situation gerne noch eine Zigaret-
te vorher rauchen oder ein Glas Flussigkeit
trinken. Beides vermindert die im Vergleich
zu Blut ohnehin schon geringere Antikor-
perkonzentration in der Mundflissigkeit.
Der Test fallt dann moglicherweise falsch-
negativ aus. Der haufig verwendete Be-
griff »Speicheltest« ist brigens nicht ganz
korrekt, denn die Antikorperkonzentration
aus dem Sekret der Speicheldrisen reicht
fur eine sichere Testanwendung nicht aus.
Der Oraquick ist in Europa als Selbsttest
nicht zugelassen, der baugleiche Schnell-
test flr die professionelle Anwendung z.B.
in Checkpoints, Praxen und Gesundheits-
amtern ist auf dem Markt.

Selbsttests mit Kapillarblut

Sicherer als Tests auf Basis von Mundflis-
sigkeit sind Tests mit Kapillarblut. Die Sen-
sitivitat liegt bei Uber 99%. In Europa gibt
es derzeit zwei zugelassene Produkte, die
leicht anwendbar sind (Tabelle 1). Beim Au-
totest VIH (Abb. 2) der franzosischen Firma
AAZ ist die Kapillare bereits in den Teststick
eingearbeitet, ein kleiner Blutstropfen ge-
nigt. Dieser Selbsttest ist in Grol3britanni-
en als Biosure-Test auf dem Markt. Auf der
Webseite bietet der Hersteller Gebrauchs-
anleitungen in mehreren Sprachen an (auch
deutsch) sowie ein Anleitungsvideo [8].
Inzwischen gibt es in der EU einen wei-
teren zugelassenen Test, den INSTI-HIV-
Self-Test der Firma biolytical (Abb. 3): Auch
fur diesen genlgt ein Blutstropfen, aller-
dings muss das Blut mit einer Pipette in
die Testfllssigkeit Ubertragen werden. Im
Gegensatz zu anderen Tests ist die Able-
sezeit kirzer: statt nach 15 bis 20 Minuten
zeigt der INSTI bereits nach finf Minuten
ein Ergebnis an. Auch biolytical bietet auf
der Webseite Gebrauchsanleitung und De-
monstrationsvideo an [9].

Erfahrungen mit Selbsttests

In Frankreich wurde der Autotest VIH im
September 2015 auf den Markt gebracht.
In den ersten eineinhalb Jahren (bis Marz
2017) wurden 180.000 Tests vertrieben —
zwei Drittel zum Preis von 25 bis 28 Euro
Uber Apotheken, ein Drittel wurde kosten-
los von Gesundheitsdienstleistern verteilt.
In Frankreich wurde der HIV-Meldebogen
um die Rubrik »Selbsttest« angepasst, ab
1. Dezember 2017 rechnet man mit den
ersten erfassten Meldungen [7]. Aus diesen
Daten erwartet man Klarung dariiber, wel-
chen Anteil die Selbsttests als Suchtest in
der Versorgung spielen und fir welche Per-
sonengruppen sie relevant sind.

In einer australischen Studie mit 362
Mannern konnte belegt werden, dass sich
bei Verflgbarkeit von Selbsttests die Test-
frequenz bei MSM verdoppelt. Der Effekt
war bei der Gruppe von Mannern ausge-
pragter, die sich bislang kaum hatten tes-
ten lassen. Die Manner in der Interventi-
onsgruppe erhielten vier Oraquick-Tests
(Mundschleimhaut) und konnten bei Bedarf
noch Tests nachbestellen. Beflirchtungen,
dass Manner, die Selbsttests verwenden,
sich kiinftig den Gang in die Klinik zum STI-
Check sparen konnten, haben sich nicht be-
statigt [3]. Australien hat 2014 Selbsttests
in die gesundheitspolitische Agenda auf-
genommen, doch bislang ist dort noch kein
Selbsttest zugelassen. Der in den USA zu-
gelassene Oraquick-Test von Orasure wird
von australischen Gesundheitsorganisatio-
nen jedoch zur Bestellung Uber das Internet
angeboten.

Rechtliche Situation

Der Gesetzgeber hat in der Medizinproduk-
teverordnung (2014), § 3, Absatz 4, die Ab-

gabe von HIV-Tests an Laien untersagt. Das
Bundesministerium flr Gesundheit hat im
Juli 2017 einen Fachtag zum Thema Selbst-
tests und Einsendetests durchgefihrt: Die
eingeladenen Experten haben einstimmig
empfohlen, die derzeit in Deutschland noch
bestehenden rechtlichen Hindernisse fir
die Vermarktung von HIV-Selbsttests auf-
zuheben. Dazu muss die Medizinprodukte-
verordnung geandert werden. Dann ist in
Deutschland der Weg frei fiir den Vertrieb
von HIV-Selbsttests. Die Anderung der Ver-
ordnung wird voraussichtlich erst nach der
Regierungsbildung, d.h. im Laufe des Jahres
2018 erfolgen.

Chancen und Risiken von HIV-Selbsttests

Mit Selbsttests kdnnten Personen erreicht
werden, die einen Test im Gesundheitswe-
sen meiden - vielleicht weil sie flrchten,
durch eine HIV-Testung stigmatisiert zu
werden. Zudem hofft man, dass Personen
mit hoherem Risiko mithilfe dieses Ange-
bots haufiger einen HIV-Test machen. In
Deutschland konnten die Selbsttests auch
fir MSM in eher landlichen Gegenden inte-
ressant sein, da weite Wege zum nachsten
Gesundheitsamt oder Checkpoint entfal-
len. Checkpoints konnten den assistierten
Selbsttest anbieten: Mit dem Verkauf der
Selbsttest konnte dort eine Anleitung zur
korrekten Durchfihrung sowie persénliche
Beratung angeboten werden.

Die Kosten fiir Selbsttests sind noch re-
lativ hoch. In Europa liegen sie bei ca. 25 bis
28 Euro, in den USA bei Uber 40 US-Dollar.
Damit sind sie kein realistisches Angebot
fur einkommensschwache Bevdlkerungs-
gruppen — auflRer man gibt wie in Frankreich
einen Teil der Tests an Menschen mit ho-
hem HIV-Risiko kostenfrei ab.

Tabelle 1: Zugelassene und verfligbare HIV-Selbsttests in den USA und Europa.

Kapillarblut

Mundschleimhaut
(Oraquick/Qrasure)

GroBbritannien Kapillarblut

(GB) (Biosure/Biosure)
Frankreich (F) Kapillarblut
(Autotest VIH/AAZ)
Belgien (B) Kapillarblut
(Autotest VIH/AAZ)
»lokbA Malta (M) Kapillarblut
Niederlande (NL) (Biosure/Biosure,
Norwegen (N) INSTI/Biolytical)

Italien (1)
Deutschland (D)?

(Home Access HIV-1/
Home Access Health Corp)

Drogerien, Stores

Apotheken, Internet

Apotheken, Internet, Verteilung
durch Prdventionsorganisationen

Apotheken

Apotheken (M, N, 1),
Spezialisierte Apotheken (NL),
Abgabe in Testprojekten (N)




Einsendetests

Im Gegensatz zu den Selbsttests erfolgt
bei HIV-Einsendetests (Home-Collection-
Tests) nur die Probengewinnung (Kapillar-
blut sowie rektaler, vaginaler und pharyn-
gealer Abstrich) durch die anwendende Per-
son. Die Proben werden anschlieBend ins
Labor gesendet. Dort erfolgt die Diagnos-
tik mit konventionellen Tests (z.B. ELISA)
in der Ublichen Laborqualitat. Méglich sind
u.a. Tests auf HIV-, Syphilis-, Gonokokken-,
Chlamydien- und Hepatitis-Infektionen. Die
Ergebnisse werden per SMS und/oder tele-
fonisch mitgeteilt.

Home-Collection-Tests, etwa mit ge-
trockneten Blutstropfen (Dried Blood Spots
= DBS), haben sich schon friiher in epide-
miologischen Studien sowie fir die inidi-
viduelle Testung in afrikanischen Landern
bewahrt: Bei solchen Tests wird ein Tropfen
Kapillarblut auf Filterpapier gegeben undins
Labor gesendet. Dort erfolgt die Untersu-
chung auf Antikorper oder Antigen bzw. (mit
eingeschrankter Sensitivitat) auf Nuklein-
saure mithilfe konventioneller Laborverfah-
ren. Im Hinblick auf das Testergebnis stellen
epidemiologische Studien jedoch eine Ein-
bahnstraBe dar: Probanden erfahren ihre
Diagnose nicht. Bei Einsendetests hingegen
wird das Ergebnis mitgeteilt.

Projekte in GroRbritannien und Belgien

In GroBbritannien sind nach einem Modell-
versuchimJahr2013Einsendetestsetabliert
und werden von verschiedenen Dienstleis-
tern im Auftrag des National Health Ser-
vice angeboten [12]. Der Ausgangspunkt
fur die Einflihrung von Einsendetests wa-
ren Uberfillte STI-Kliniken. Um die Zahl der
Patienten zu reduzieren, trennte man sie:
Symptomatische Patienten sollten in der
Klinik untersucht werden, asymptomati-
schen Patienten wurde ein Testkit angebo-
ten, mit dem sie selbst Proben nehmen und
einsenden konnten. Es galt also, die lange
Wartezeit zu umgehen. Inzwischen bedarf
es keines vorherigen Besuchs in der STI-Kli-
nik. Bei verschiedenen Dienstleistern (z.B.
SH24) kann man online HIV- und STI-Test-
kits kostenfrei bestellen. Die Ergebnismit-
teilung erfolgt per SMS bzw. telefonisch. Ein
Berater- und Arzteteam des Dienstleisters
kontrolliert die Bestellungen und fragt im
Zweifel nach. Zudem kann online oder te-
lefonisch eine Beratung erfolgen bzw. bei
positiven Testergebnissen eine Uberleitung
in die Behandlung. Der Service steht nicht
tuberall und nicht immer zur Verfligung. Nur
in einem Teil der Distrikte Ubernimmt der
National Health Service die Kosten, Anfra-
gen mit den »falschen« Postleitzahlen wer-
den abgewiesen. AuBerdem gibt es eine
Obergrenze: Wenn in einem Quartal das

Abb. 4 (0.): Einsendetest-Kits Samantha
(fir Frauen), Samuel (fir heterosexuelle
Manner) und Sam (fir MSM). Samantha
enthalt auBer der Blut-, der Harnprobe
und dem pharyngealen Abstrich auch
einen Vaginalabstrich, das Set SAM zu-
satzlich einen Rektalabstrich.

Abb.5 (r.): Beispiele fiir Probensets mit Anleitung fiir die Blutprobe und den Rektalabstrich.
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Der Anwender ...besucht ...erhdlt alle 3 -12 Monate o -..versen-
meldet sich einmalig einen ein Test-Kit.., ,e? detsieim
onlinean... SAM-Arzt... .. .- vorfrankierten

...und erhalt das Ergebnis per SMS/Telefon.
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...entnimmt die Proben
zuhause selbst...
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Abb.6: Konzept der Phase 2 des Pilotprojekts.

Budget ausgeschopft ist, werden keine Pro-
benmaterialien mehr versendet.

In Belgien bietet das Institute of Tropi-
cal Medicine per Internet einen HIV-Einsen-
detest an, der mit Mundflissigkeit durchge-
fihrt wird [13]. Das Ergebnis kann in diesem
Projekt verschlisselt auf der Webseite ab-
gerufen werden.

Pilotprojekt in Deutschland

In Deutschland wird zurzeit ein Pilotprojekt
durchgefihrt, um zu evaluieren, ob Einsen-
detests im hiesigen gesundheitspolitischen
und rechtlichen Rahmen erfolgreich ein-
gesetzt werden konnen. In diesem Projekt
kooperieren die Firma ViiV Healthcare, das
Labor Lademannbogen und die Deutsche
AIDS-Hilfe.

Phase 1 der Pilotstudie ist bereits abge-
schlossen. In der AIDS-Hilfe Minchen wur-
deim Friihjahr 2017 eine Proof-of-Concept-
Studie durchgefiihrt, in der Akzeptanz und
Praktikabilitat eines HIV-Einsendetests ge-
prift wurden. 118 Probanden fiihrten vor
Ort die umfangreiche Probenentnahme
durch: Kapillarblut zur HIV- (Ag/AK-4.-
Generation-Test) und Syphilis-Diagnostik
sowie rektale, vaginale und pharyngeale
Abstriche und Harnproben zur Gonokok-
ken- und Chlamydien-Diagnostik (NAAT).
Fir MSM, heterosexuelle Manner und Frau-
en wurden jeweils eigene Testsets gepackt
(Abb. 4) und mit einer ausfiihrlichen Anlei-
tung versehen (Abb. 5). Die Akzeptanz war

hoch — knapp 90% waren nach der Blutpro-
bengewinnung weiterhin gewillt und nach
eigener Einschatzung auch in der Lage, die
Entnahme zuhause durchzufihren [14].

Phase 2 des Projekts beginnt im ers-
ten Quartal 2018 in den bayerischen Check-
points Miunchen, Augsburg, Regensburg
und Nurnberg. Im Gegensatz zum briti-
schen Modell (s.0.) erfolgt ein arztlicher
Erstkontakt im Checkpoint zur Aufklarung,
Anamnese, Indikationsstellung und Einwil-
ligung (informed consent). Der erste Test
kann vor Ort durchgefiihrt oder mitgege-
ben werden. Folgetests (z.B. alle 3 Monate)
werden dann mittels Nachfrage per SMS, ob
ein weiterer Test gewlnscht wird, per Post
zugesendet. In der 14-monatigen Laufzeit
des Projekts stehen flir max.1.300 Klien-
ten 3.000 Tests zur Verfligung. Es geht da-
rum zu priifen, ob das Modell mit Arztkon-
takt attraktiv genug ist, Klienten mit einem
substanziellen HIV- und STI-Risiko fir diese
Form einer regelmaligen Testung auf HIV
und STI zu gewinnen. Es konnte auch sein,
dass der Arztkontakt eine zu hohe Hirde
darstellt — die bisherigen Erfahrungen aus
GroRbritannien und Belgien kommen aus
Projekten ohne Arztkontakt.

Rechtliche Situation

Einsendetests stellen im Gegensatz zu HIV-
Selbsttests medizinrechtlich eine gréf3ere
Herausforderung dar. In GroBbritannien und
Belgien reicht eine online-Einwilligung fir

http://www.mvp.uni-muenchen.de/nationales-referenzzentrum-fuer-retroviren/



die Zusendung der Testmaterialien und die
Durchflihrung der Diagnostik im Labor. Zur
Frage, ob dieses Konstrukt dem deutschen
Recht genigt, gibt es unterschiedliche
Rechtsauffassungen. Um auf der sicheren
Seite zu sein, haben wir uns entschieden,
im Pilotprojekt die Einwilligung der Klienten
bei einem drztlichen Erstkontakt einzuho-
len (Ablauf siehe Abb. 6). Dies hat den Nach-
teil, eine neue Barriere aufzubauen.

Chancen und Risiken von Einsendetests

Einsendetests stellen eine niedrigschwelli-
ge Variante fur Personen dar, die regelma-
Big nicht nur einen HIV-Test, sondern auch
Tests auf andere STI bendtigen. Besonders
flr Personen, die eine HIV-Pra-Expositions-
Prophylaxe (PrEP) einnehmen, kdnnten Ein-
sendetests attraktiv sein, denn begleitend
zur PrEP sollten alle drei Monate HIV- und
STI-Tests durchgefiihrt werden. Neben ei-
ner HIV-, Syphilis-, Gonokokken- und Chla-
mydiendiagnostik ware mit Einsendetests
flr Nutzer der PrEP auch eine Kreatininbe-
stimmung im Blut moglich. Von den Einsen-
detests konnten gerade diejenigen profi-
tieren, die einen weiten Weg zur nachsten
Testeinrichtung haben.

Eine Herausforderung bei Einsendetests
ist der Datenschutz. Das System gewahr-
leistet keine Anonymitat wie der Selbsttest.
Im Gegenteil: Klienten geben Postadresse
und Handynummer an. Umso wichtiger ist
es seitens der Anbieter, Datenschutz und
Vertraulichkeit zu gewahrleisten.

Bei der Ergebnismitteilung besteht im
Gegensatz zum Selbsttest die Moglichkeit
der (telefonischen) Beratung und bei reak-
tiven Befunden die Weitervermittlung in die
Therapie. Eine Hirde sind Kosten von ca. 30
bis 35 Euro pro Testkit, die derzeit von den
Klienten selbst getragen werden. Hier gilt
es, Einsendetests zuklinftig in die Erstat-
tung durch die Gesetzliche Krankenversi-
cherung zu tberflhren.

Selbsttests q_nd Einsendetests
im Uberblick

Selbsttests und Einsendetests sprechen
unterschiedliche Zielgruppen an. Beim Kauf
von Selbsttests ist die Wahrung vollstan-
diger Anonymitat maoglich, die Testung be-
schrankt sich auf den HIV-Antikdrpertest.
Einsendetests ermoglichen eine Testung
auch auf andere Geschlechtskrankheiten
und gegebenenfalls auch eine Kreatinin-
bestimmung — sie eignen sich fiir Personen,
die eine regelmalige Untersuchung bend-
tigen (wie z.B. PrEP-Anwender). Im Gegen-
satz zu Selbsttests ist die Anwendung von
Einsendetests bereits im heutigen rechtli-
chen Rahmen méglich (Tabelle 2).

Tabelle 2: Selbsttests und Einsendetests im Vergleich

HIV-Selbsttest/Heimtest Einsendetest

Kauf in Apotheke

oder Versand per Post

Probengewinnung selbst
Testdurchfiihrung

Arztliche Begleitung/
Aufsicht

Ergebnismitteilung oo

Tests

Weiterleitung nicht moglich

=
w
1)
=
c
=
oa
1
1
1

—
[sY)

Anonymitat

Rechtliche Situation

selbst (oder assistiert)

HIV-AK (2. Generation)

Medizinprodukteabgabe-
verordnung (2014), §3,

Online-Bestellung (GB, B) oder
zuerst Abgabe in Testprojekten,
dann Zusendung per Post (D)

selbst
im Labor

im Testprojekt und im Labor

SMS, Telefon

HIV-Ag/AK (4. Generation)
Syphilis-Serologie, Gonokokken/
Chlamydien-NAT,, ggf. Kreatinin
(PrEP-Check Niere)

moglich

nein

Nach Einwilligung und informed
consent bereits jetzt moglich

Abs. 4) noch zu andern

Quellen

1 Robert Koch-Institut: Schatzung der Zahl der
HIV-Neuinfektionen und der Gesamtzahl der Men-
schen mit HIV in Deutschland. Epidemiologisches
Bulletin Nr. 47, 23. November 2017

2 Robert Koch-Institut: HIV-Jahresbericht 2016.
Epidemiologisches Bulletin Nr. 39, 28. September
2017

3 Jamil MS et al.: Access to HIV self-testing doub-
les the frequency of HIV testing among gay and bi-

sexual men at higher risk of infection: a randomised
controlled trial. 21st International AIDS Conference,
Durban, abstract FRAC0102, 2016

4 Mohnwitz M. (Pseudonym): Bis auf's Blut. Eine
Glosse im HIV-Report der Deutschen AIDS-Hilfe
eV, 02/2013

» http://www.hivreport.de

5 Pai NP et al.: Head-to-head comparison of
accuracy of a rapid point-of-care HIV test with oral
versus whole-blood specimens: a systematic re-
view and meta-analysis. TheLancet.com, published
online January 24,2012

6 OraSure Technologies: Final Advisory Commit-
tee Briefing Materials, Available for Public Release.
OraQuick® In-Home HIV Test. May 15, 2012

Armin Schafberger

Referent fiir Medizin und Gesundheits-
politik, Deutsche AIDS-Hilfe e.V.

Wilhelmstr. 138
10963 Berlin

armin.schafberger@dah.aidshilfe.de

7 Direction générale de la Santé: PREP, Self-Tes-
ting. 1st HIV/AIDS, Hepatitis and Tuberculosis Think
Tank Meeting, 21-22 June 2017, Luxembourg

8 AAZ:Gebrauchsanleitung fiir den autotest-vih
mit Demonstrationsvideo.
» http://autotest-vih.eu/de

9 Biolytical: Gebrauchsanleitung fiir den INSTI HIV
Self Test mit Demonstrationsvideo.
» https://www.insti-hivselftest.com/

10 Teubel A.: Arzthaftungsrecht: Aufklaren, aber
richtig. Deutsches Arzteblatt, Jg 107, Heft 19, 14.
Mai 2010

11 Parzeller M.: Aufklarung und Einwilligung bei
darztlichen Eingriffen. Deutsches Arzteblatt, Jg. 104,
Heft 9, 2. Marz 2007

12 Anbieter von Einsendetests im Auftrag des
National Health Service sind z.B. Preventx und
Mesmac

» https://www.test.hiv/

sowie SH 24

» https://sh24.org.uk/

13 Swab2know / EuroHIVEdat bietet Einsende-
tests an:
» https://www.swab2know.eu

14 Knoll C.: Home-Sampling — zuhause testen ohne
Heimtest. Vortrag auf dem Deutsch-Osterreichi-
schen AIDS-Kongress, 16. Juni 2017, Salzburg



http://autotest-vih.eu/de
https://www.insti-hivselftest.com/
https://www.test.hiv/
https://www.swab2know.eu

DER KLINISCHE FALL >>>

»[ ate Presentation«, die hatte vermieden werden konnen'!

In Deutschland leben etwa 14.000 HIV-infizierte Menschen, ohne zu wissen, dass sie das V/irus in sich tragen. Das ist flr die

Betroffenen gefahrlich, weil bei fortgeschrittener Infektion die Sterblichkeitsrate steigt. Zudem konnen die Betroffenen ohne es

zu ahnen ihre Sexualpartner infizieren. 30 Prozent der Infizierten haben bei der Erstdiagnose bereits CD4-Zellzahlen unter 200

Zellen/pl und/oder eine manifeste AIDS-Erkrankung. Diese spat diagnostizierten HIV-Patienten werden als »Late presenter«

bezeichnet. Fir den Begriff »Late presenter« gibt es keine international einheitliche Definition. Als Kriterien bei Diagnosestel-

lung gelten eine CD4-Zellzahl unter 350 Zellen/pl und/oder eine manifeste AIDS-Erkrankung.

Aufnahme in der Nothilfe

Ein 53-jahriger Patient wird mit dem Ret-
tungswagen in die Notaufnahme gebracht.
Er wurde bei progredienter Dyspnoe, 20 kg
Gewichtsverlust in drei Monaten und Ver-
schlechterung des Allgemeinzustands von
seiner Hausarztin eingewiesen. Der Patient
berichtet darlber hinaus, vor zwei Monaten
eine zweiwochige Episode mit Diarrhoen
gehabt zu haben, aktuell sei der Stuhl aber
wieder normal. Fieber oder Nachtschweifl3
bestanden nicht, Vorerkrankungen waren
keine bekannt. Bei Aufnahme bestand eine
respiratorische Partialinsuffizienz — mit ei-
nem pO, 46,9 mmHg, pCO, 295 mmHg
und pH 744 unter der Gabe von 6 1/min
Sauerstoff ber eine Maske — und ein re-
duzierter Allgemeinzustand. Bei einem so-
fort durchgefiihrten CT-Thorax zeigten sich
ausgepragte bipulmonale pneumonische
Infiltrate mit Betonung des Lungenkerns
und begleitenden bulldsen Veranderungen
in den Lungenunterlappen (Abb.1). AuRer-
dem ein Pneumothorax rechts mit einer
Dehiszenz von bis zu 1,5 cm.

Behandlungsverlauf in der Klinik

Nach der Verlegung auf die Intensivstation,
Intubation und diagnostischer Bronchosko-
pie bestdtigte sich die Verdachtsdiagnose
einer Pneumocysitis-jiroveci-Pneumonie.
Der Patient wurde mit einer antiinfektiven
Therapie mit hochdosiertem Trimethoprim/
Sulfamethoxazol und begleitender Steroid-
therapie behandelt. Im Serum und der bron-
choalveolaren Lavage konnte zudem eine
CMV-Infektion nachgewiesen werden, wes-
halb auch eine Ganciclovir-Therapie begon-
nen wurde. Die weitere mikrobiologische
Diagnostik erbrachte keinen zusatzlich be-
handlungsbedirftigen Befund, insbeson-
dere die Stuhldiagnostik war bei anam-
nestisch angegebenen Diarrhoen initial
negativ. Serologisch zeigte sich der statt-
gehabte Kontakt mit Treponema pallidum
und Chlamydien. Unter der Therapie der

Abb.1: CT-Thorax bei Aufnahme mit ausgepragten bipulmonalen pneumonischen Infiltraten mit

Betonung des Lungenkerns und begleitenden bullosen Veranderungen in den Lungenunterlappen,
zudem ein Pneumothorax rechts ventral. Mit freundlicher Genehmigung des Instituts fiir Klinische
Radiologie der LMU Mtinchen.

CMV- und Pneumocysitis-jiroveci-Pneu-
monie waren die Infektzeichen im Verlauf
ricklaufig und die respiratorische Insuf-
fizienz besserte sich, bis der Patient nach
13 Tagen wieder extubiert werden konnte.
Komplizierend entwickelte der Patient nach
Extubation massive Diarrhoen sowie Er-
brechen. In einer erneuten Stuhl-Diagnos-
tik konnten sowohl CMV als auch Norovirus
nachgewiesen werden. Der Patient wurde
isoliert, und die Therapie der CMV-Infektion
und der Pneumocysitis-jiroveci-Pneumo-
nie wurde mit Trimethoprim/Sulfametho-
xazolund Ganciclovir fortgesetzt. Aufgrund
der opportunistischen Infektionen und des
anamnestischen Wasting-Syndroms (20 kg
Gewichtsverlust in vier Monaten) wurde bei
der Aufnahme eine HIV-Testung durchge-
fihrt. Eine HIV-Infektion konnte dabei in
zwei unabhangigen Proben bestatigt wer-

den. Es lag eine Viruslast von 69.000 Ko-
pien/ml bei sehr niedriger Helferzellzahl vor
(20 CD4-Zellen/pl). Aufgrund der ausgeprag-
ten Immunschwache wurde sofort mit einer
antiretroviralen Therapie mit Emtricitabin/
Tenofovir und Lopinavir/Ritonavir begon-
nen. Bereits bei der Aufnahme zeigte sich
eine Leukopenie, am ehesten im Rahmen
der AIDS-Erkrankung (Abb.2). Bei zuneh-
mender Leukopenie wurde aber aufgrund
des Verdachts einer medikamententoxi-
schen Leukopenie das Trimethoprim/Sulfa-
methoxazol auf Pentamidin inhalativ um-
gestellt und Ganciclovir auf Valganciclovir.
Der Patient erhielt mehrfach Filgrastim,
worunter sich die Leukozytopenie langsam
besserte.

Nebenbefundlich kam es im Rahmen
der Pentamidin-Therapie zu rezidivierenden
Hypoglykamien, weshalb eine regelmalige

http://www.mvp.uni-muenchen.de/nationales-referenzzentrum-fuer-retroviren/



10

Leukozyten

Abb. 2: Leukozytenverlauf Gber 24 Tage nach Aufnahme in die Klinik.

Blutzuckerkontrolle erforderlich war. Unter
der antiinfektiven und antiviralen Therapie
erholte sich der Patient trotz eines erneu-
ten Pneumothorax mit Thoraxdrainagen-
Anlage langsam, und auch der Durchfall mit
Erbrechen sistierte.

Ambulanter Behandlungsverlauf

Nach insgesamt 43 Tagen stationarem Auf-
enthalt in der Klinik konnte der Patient in
die ambulante Versorgung entlassen wer-
den. In finf Monaten ambulanter Behand-
lung hat der Patient 10 kg zugenommen
und ist wieder in seine berufliche Tatigkeit
eingegliedert. Die antiretrovirale Therapie
mit Emtricitabin/Tenofovir und Lopinavir/
Ritonavir wurde gut vertragen und konnte
fortgeflhrt werden. Die Therapie mit Val-
ganciclovir wurde aufgrund einer erneuten
Leukopenie in der Rehabilitationsklinik nach
Rlcksprache mit der Infektiologischen Am-
bulanz und mehreren negativen CMV-PCRs
im Serum abgesetzt. Die Inhalation von
Pentamidin erfolgt einmal monatlich in der
Infektiologischen Ambulanz im Sinne einer
PJP-Prophylaxe, dabei traten keine Hypo-
glykamien mehr auf. Eine Viruslast im Se-
rum war drei Monate nach der antiviralen
Therapie nicht mehr nachweisbar, die Hel-
ferzellzahlen betragen aber weiterhin auch
nach fast sieben Monaten Therapie <100
Zellen/pl.

Eine nochmalige erweiterte Anamnese
brachte zutage, dass der Patient acht Jahre
friher wegen einer Tonsillitis in Behandlung
war. Die damalige Diagnose einer eitrigen
Tonsillitis mit nachfolgender antibiotischer
Behandlung fiihrte leider nicht dazu, dass

der Patient nach Risikofaktoren fir sexuell
Ubertragbare Erkrankungen gefragt wurde.
Die Betrachtung des damaligen Differenzi-
alblutbildes legt nahe, dass es sich um das
akute retrovirale Syndrom gehandelt haben
kann. Eine Testung bereits zu diesem Zeit-
punkt hatte mutmaRlich die »Late presen-
tation« und erhebliche Morbiditat verhin-
dern geholfen.

Fazit

Dieser Fall zeigt einmal mehr, dass die
Kenntnis der »Warnlampen« einer HIV-
Infektion — dazu gehdrt ein mononukle-
oseartiges Krankheitbild mit Pharyngitis/
Tonsillitis bei entsprechender Risikokon-

stellation (MSM = Manner, die Sex mit Man-
nern haben) — nicht genug betont werden
kann. Bleibt der rechtzeitige HIV-Test aus,
so droht nach Jahren die »spate Prasenta-
tion« mit schwerem Immundefekt.

Eine opportunistische Infektion bei un-
klarem Immunstatus sollte moglichst zur
HIV-Testung fiihren. Bei positiver Testung
muss trotz kritischem Allgemeinzustand
und schweren Begleiterkrankungen zigig
eine antivirale Therapie begonnen werden,
um die HIV-bezogene Morbititat und Sterb-
lichkeit sowie ein schlechteres Ansprechen
der Behandlung zu reduzieren. AulRerdem
konnen durch raschen Therapiebeginn und
ausfiihrliche Beratung weitere HIV-Uber-
tragungen verhindert werden.
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NEUES ZUR HIV-DIAGNOSTIK

Was unterscheidet laborgestutzte HIV-Tests von Selbsttests?

Seit uber 30 Jahren wurden die Moglichkeiten zur Feststellung einer HIV-Infektion standig weiterentwickelt. Die Zuverlassigkeit

und Aussagekraft der Tests konnte durch schrittweise Optimierungen der Antigenzusammensetzung und des Testaufbaus

immer weiter verbessert werden.

Labortests

Tests der 1.Generation basierten auf der
Verwendung viraler Antigene aus Zellkultu-
ren. Dazu wurde Virus aus Zellkulturiber-
stand schrittweise durch Zentrifugation
und anschlieBende Ultrazentrifugation an-
gereichert. Dann folgte noch eine Reinigung
mittels Dichtegradienten. Trotzdem waren
in der Virusfraktion Zellfragmente mit ahn-
licher Dichte und in die Virushille inkorpo-
rierte, zelluldare Oberflachenproteine vor-
handen, die eine unspezifische Bindung
von Antikdrpern zur Folge hatten. Fir eine
gute Unterscheidung zwischen HIV-positi-
ven und HIV-negativen Proben mussten die
Seren stark verdinnt werden, was die Test-
Sensitivitat reduzierte. Ein sicherer Infek-
tionsausschluss war erst ber 12 Wochen
nach dem letzten Risikokontakt moglich.
Bei Tests der 2. Generation verwendete
man rekombinante Antigene und synthe-
tische Peptide. Man hatte gelernt, gegen
welche HIV-spezifischen Epitope bestimm-
ter Virus-Antigene haufig bereits in fri-
hen Stadien der Infektion eine Immunant-
wort ausgelost wird, welche Epitope bei
verschiedenen Virus-Subtypen konserviert
sind und welche Virus-Epitope ungeeignet
sind, weil sie auch mit Seren von nicht mit

HIV infizierten Menschen reagieren. In die-
ser Testgeneration wurde die Erkennung
von HIV-2 und HIV-1/0 durch geeignete
Antigene integriert. Um die Bindung der Pa-
tientenantikorper an Testantigene sichtbar
zu machen, wurden tierische Antikorper-
konjugate genutzt. Mit solchen Tests ist es
moglich, eine HIV-Infektion ungeachtet des
Typs nach langstens 12 Wochen sicher zu
detektieren.

Eine weitere Beschleunigung der Infek-
tionserkennung brachten dann die Tests
der 3. Generation. Sie nutzten das Sand-
wich-Prinzip, und anstelle der tierischen
Antikorper-Enzymkonjugate wurden konju-
gierte Antigene eingesetzt. Damit wurden
alle Antikorper, also auch IgM — und diese
sogar mit einer hoheren Empfindlichkeit —
messbar. Aufgrund der hoheren Spezifitat
dieses Testaufbaus konnten die Seren auch
konzentrierter in die Tests eingesetzt wer-
den. Jetzt war eine Infektionserkennung
schon nach drei bis acht Wochen moglich.

Heutige Suchtests der 4.Generation
detektieren zusatzlich das Vorhandensein
des p24-Antigens von HIV-1 und erlauben
den sicheren Nachweis einer HIV-Infektion
spatestens sechs Wochen nach einem In-
fektionsereignis (Tabelle1). Das gilt fir In-
fektionen mit HIV-1 der Gruppe M und be-

Tabelle 1: Merkmale der verschiedenen HIV-Test-Generationen.

Test 1. Generation

Antigen Viruslysat

Spezifitdt 95-98%

Nicht anwendbar
(N/R)

Analytische
Sensitivitat

6 Wochen
bis >3 Monate

Fensterphase

2. Generation 3. Generation

rekombinante
Proteine und
synthetische
Peptide

>99%
N/A

4 \Wochen
bis 3 Monate

rekombinante
Proteine und
synthetische
Peptide

>99,5%
N/A

3 Wochen
bis 2 Monate

* Bezogen auf den WHO International Standard HIV-1-P24-Antigen, NIBSC code: 90/636.

inhaltet alle Subtypen und zirkulierenden
rekombinanten Formen, also ca. 99,9 % der
in Deutschland vorkommenden HIV-Vari-
anten. Flr die sehr seltenen Infektionen mit
HIV-2 oder mit HIV-1 der Gruppe O kdnnten
etwas langere Zeitfenster bis zur Infekti-
onserkennung gelten (maximal 12 Wochen),
aber eine entsprechende Validierung war
aufgrund der Seltenheit solcher Ereignisse
bisher nicht moglich. Gleichzeitig konnte
auch die Spezifitat der Tests gesteigert wer-
den, so dass bei immunologisch gesunden
Menschen ein falsch-positives Ergebnis nur
bei maximal 30 von 10.000 gesunden Blut-
spendern auftritt [1]. Im tdglichen klini-
schen Einsatz, das heiflt bei Patienten mit
unterschiedlichen anderen Krankheiten,
liegt die falsch-positive Rate etwas ho-
her, aber immer noch unter einem Prozent
[2]. Diese Kennzahlen wurden gemessen,
wenn als Ausgangsmaterial Serum aus gut
geronnenem Blut eingesetzt wurde. Die
VVerwendung von Antikoagulantien muss
bei der Testerprobung validiert werden.
Mit EDTA-Plasma sind daher ahnlich gute
Werte zu erzielen. Bei der Verwendung von
hamolytischen Proben oder von noch nicht
ganz geronnenem Serum ist mit einem
Anstieg falsch-positiver Ergebnisse zu
rechnen.

4. Generation

rekombinante
Proteine und
synthetische
Peptide plus
monoklonale
Antikorper
gegen p24

>99,5%
<21U/ml*

2,5 Wochen
bis 6 Wochen

http://www.mvp.uni-muenchen.de/nationales-referenzzentrum-fuer-retroviren/
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Abb.1 (Test A) und Abb. 2 (Test B): Die Verteilung und Bewertung der Reaktionsstarken.

Tests ohne Laborunterstiitzung

Fir Lander, in denen eine permanente, fla-
chendeckende Laborunterstiitzung fehlte,
wurden bereits frih sogenannte Schnell-
tests (Point of care-Tests) entwickelt, die
z.B. aus Kapillarblut eine Testung auf HIV-
Antikérper erméglicht haben. Diese Tests
wurden bisweilen auch in Deutschland fir
die unmittelbare Testung von Indexpati-
enten nach Nadelstichverletzungen einge-
setzt. Sie entsprachen im Aufbau den Tests
der 2. Generation. Im Vergleich zu den aktu-
ellen HIV-Suchtests der 4. Generation wie-
sen diese Tests jedoch deutlich niedrigere
Werte fir die Sensitivitat gerade in der
frihen Infektionsphase auf, da sie nur auf
der Antikorperdetektion beruhten und kein
HIV-p24-Antigen erkennen konnten. Gleich-
zeitig war die Spezifitat dieser Tests bei
der praktischen Anwendung relativ ge-
ring, so dass falsch-positive Ergebnisse im
Bereich von mehreren Prozentpunkten auf-
traten [3]. Aus diesen Grinden war die
Ablehnung dieser Tests seitens der Fach-
gesellschaften fiir den Einsatz als Selbst-
beziehungsweise Heimtests durch Laien
gut begrindet.

Anlass zum Umdenken

vorgeben. Die Mdglichkeit einer Langzeit-
therapie der HIV-Infektion ohne schwere
Beeintrachtigung durch Nebenwirkungen
haben der Diagnose »HIV-positiv« viel von
ihrem schicksalhaften Schrecken genom-
men und damit den Umgang mit Tester-
gebnissen einfacher gemacht. Unter diesen
Vorgaben und angesichts der trotz aller
Aufklarungsbemuihungen weitgehend un-
veranderten Neuinfektionsrate sowie der
gleichbleibend hohen Dunkelziffer von un-
diagnostizierten Infektionen erscheint der
Einsatz von Selbsttests ohne arztlichen
Beistand eine gangbare Option.

In den USA wurde 2012 — bei deutlich
hoherer Durchseuchung und sehr viel din-
nerer Versorgung mit arztlichen Testan-
geboten — eine Heimtestung mit dem Ora-
quick-Test aus oral fluid (es handelt sich
dabei nicht um Speichel!) ermoglicht. Das
\lereinte Konigreich startete 2015, Frank-
reich 2016 mit alternativen Testmdoglich-
keiten auBerhalb der medizinischen Ver-
sorgung, und so stellte sich auch fir
Deutschland die Frage, ob die Zeit fir die
offizielle Zulassung eines Selbsttests fir
Laien gekommen ist.

Was sind die KenngroRen
der potentiellen Selbsttests?

Inzwischen hat sich die Sachlage insgesamt
aber verandert. Die fir die Selbsttestung
entwickelten Tests sind deutlich besser ge-
worden, auch hinsichtlich ihrer Spezifitat.
Alle in der EU vertriebenen HIV-Tests miis-
sen gemeinsame technische Spezifikati-
onen [4] erfiillen, die hohe Anforderungen
hinsichtlich ihrer Erprobung und Leistung

Es gilt zu beachten, dass flr Labortests
Ublicherweise gut charakterisierte Serum-
und Plasmaproben zur Beurteilung der Spe-
zifitat und Sensitivitat verwendet werden.
Daneben kommen fir die Sensitivitdatstes-
tung der Antigendetektion noch definierte
Zellkulturliberstande unterschiedlicher Vi-
russtamme zum Einsatz und als hartestes

Werkzeug Serokonversionspanels, mit de-
nen das frihzeitige Ansprechen der Such-
tests wahrend einer Serokonversion ver-
messen wird.

Fir die vergleichende Bewertung eines
Schnelltests/Selbsttests dagegen sollten
logischerweise die flr die Benutzung in-
tendierten Materialien verwendet werden,
also Wangenabstriche (oral fluid) oder Ka-
pillarblut und zeitgleich abgenommene Se-
ren. Die Ablesung sollte durch Laien erfol-
gen, denn das entspricht schlieRlich den
beabsichtigten Einsatzbedingungen dieser
Tests. Solche Bedingungen sind verstandli-
cherweise kaum erfillbar. Der Vergleich mit
Serokonversionspanels ist nur mit Plasma
maoglich, und die Testungen mit Kapillarblut
erfolgen meistens mit sehr viel kleineren
Testserien. Aufgrund der Ablesung durch
Laborpersonal in den Validierungsstudien
kann es im Vergleich zur Anwendung in der
Realitat zu spulrbaren Unterschieden bei
Sensitivitat und Spezifitat kommen.

Beim Oraquick-Test (2. Generation) gibt
der Hersteller (Fa. Orasure) die Sensitivitat
mit 91,7 % an, wahrend in verschiedenen
Studien auch hohere Werte (96 %) gemes-
sen wurden [5]. Die FDA beschreibt fiir pro-
fessionelle Anwender eine Sensitivitdt von
99,3 %, fir observed self-testing 97,9 % und
flr eine Unobserved Use Study mit Laien
eine Sensitivitat von 91,67 % [6]. Eine Tes-
tung mittels Serokonversionspanels wurde
bisher nicht publiziert. Die Spezifitat liegt
laut Herstellerangaben bei 99,9 %.

Beim BioSURE-Test (2. Generation), der
im Vereinten Konigreich zum Einsatz kommt,
und beim franzosischen Autotest VIH (2.
Generation) sind die Werte fir die Sensiti-




vitat bei 99,1 bis 99,7 %, die Spezifitat wird
mit 99,8% angegeben. Wiederum fehlen
Testungen mittels Serokonversionspanels.
Interessant ist beim autotest VIH, dass die
Spezifitat auf 98,1 % sinkt, wenn die Beur-
teilung durch Laien, also die Selbsttester
durchgefihrt wird [7].

Als weitere Beispiele seien im Folgen-
den die Erfahrungen bei der Validierungs-
testung zweier CE-markierter Selbsttests
gezeigt. Beide Tests sind immunchromato-
grafische Streifentests. Angaben Uber die
Antigenzusammensetzung liefern die Her-
steller nicht.

W Test A ist fir die Nutzung mit Vollblut
aus Fingerbeere und Vene ausgelegt, kann
aber auch mit Plasma oder Serum durchge-
fuhrt werden. Untersucht wurden seit 2016
insgesamt 95 Serumproben (darunter be-
fanden sich 91 eindeutig HIV-positive und
4 HIV-negative Proben). Folgende Ergebnis-
se wurden erzielt:

B Finf negative Resultate, darunter ein
falsch-negatives Ergebnis einer Probe, die
im Western Blot positiv bestatigt wurde.

B Ein diskrepantes Ergebnis. Die Probe
war in zwei 4.-Generation-Tests (1x ELI-
SA, 1x Chemilumineszenztest-CMIA) und
einem 3.-Generation-Anti-HIV-1/2-CMIA
eindeutig hoch-reaktiv; es wurde kein
Immunoblot durchgefiihrt. Bei mehrmali-
ger Testdurchfiihrung wurde die Probe von
zwei Ablesern zunachst als negativ, dann
als sehr schwach positiv befundet.

B 89 positive Ergebnisse (Einzelergeb-
nisse und Verteilung der Reaktionsstarken
siehe Abb.1,5.9).

B Die Sensitivitat von Test A berechnet
sich mit 98,9 %, wenn nur die falsch-nega-
tive Probe gewertet wurde, und mit 97,8 %,
wenn auch die diskrepante Probe als nega-
tiv gewertet wird.
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B Test B ist ausgelegt fir die Prifung von
Vollblut aus Fingerbeere und Vene, Serum,
Plasma und Speichel. Mit Test B wurden
insgesamt 172 ausschlieBlich positive Pa-
tientenproben untersucht. Es handelte sich
dabei um 153 Serum- und um 19 EDTA-
Vollblut-Proben aus der Vene. Alle 172 Pro-
ben wurden als positiv detektiert. Die Sen-
sitivitat betrug in diesem Testfeld 100 %.
Die Verteilung der Reaktionsstarken ist der
Abb. 2 (S.9) zu entnehmen.

Es handelte sich bei der zur Untersuchung
derTests A und B genutzten Materialien um
unterschiedliche Proben. In Test B konnten
die falsch-negative und die diskrepante
Probe aus Test A nicht untersucht werden,
sodass hier keine Erkenntnisse vorlagen.
Beide Tests wurden von trainierten An-
wendern und nicht von Laien durchgefihrt.
Daher konnen aus dieser Studie keine Ruck-
schlisse auf die Verwendung durch Laien
gezogen werden. Ab einer (1+)-Reaktions-
starke gab es keine Diskrepanzen mit der
Ablesung. Die als sehr schwach charakteri-
sierten Proben (+) wurden von verschiede-
nen Anwendern nicht einheitlich abgelesen.
Bei solchen Proben besteht das Risiko der
falsch-negativen Befundung.

AbschlieRende Bemerkungen

Selbsttestergebnisses sind durch einen
Hinweis auf die unterschiedliche Dauer der
Fensterphase klar darzustellen. Ebenso
wichtig dirfte der Hinweis auf die Mdglich-
keit falsch-positiver Ergebnisse sein, gera-
de beim Einsatz durch Personen mit gerin-
gem HIV-Expositionsrisiko. Selbst bei guten
Werten fir die Spezifitat sinkt der pradik-
tive Wert eines positiven Testergebnisses
bei niedriger echter Pravalenz sehr stark
ab. Wir sollten also nicht versuchen, mog-
lichst viele Menschen zum Test zu bewegen,
sondern moglichst die Menschen erreichen,
die ein erhdhtes Risiko fir eine HIV-Infekti-
on haben.

Durch die erganzende Testmoglichkeit
mittels Selbsttest verlieren wir keine Pati-
enten, die unberaten oder unversorgt mit
dem reaktiven Ergebnis zurechtkommen
mussen. Diese Patienten haben wir mit in-
stitutionalisierten Tests bisher auch nicht
erreicht. Dagegen haben wir die Chance,
diejenigen zu gewinnen, die bisher nie den
Mut zum Test bei einem Arzt oder in einer
Institution hatten und die durch das reak-
tive Selbsttestergebnis einen Anlass sehen,
Angebote wie eine Therapie anzunehmen.

Quellen

Die KenngrofRen von Selbsttests und labor-
gestltzten HIV-Suchtests der 4. Generation
sind nicht direkt vergleichbar. Selbsttests
sind sicherlich etwas weniger empfindlich,
gerade in den ersten Wochen der Infektion.
Erfahrungen aus dem europaischen Aus-
land zeigen aber, dass das Leistungspro-
fil der dort eingesetzten Selbsttests mit
entsprechenden erklarenden Hinweisen an
den Nutzer angenommen wird. Einschran-
kungen der Aussagekraft eines negativen

1 Alexander TS at al. Human Immunodeficiency
Virus Diagnostic Testing: 30 Years of Evolution.
Clin Vaccine Immunol. 2016 Apr; 23(4): 249-253

2 Mihlbacher A, et al. Performance evaluation
of a new fourth-generation HIV combination
antigen-antibody assay. Med. Microbiol. Immunol.
2013;202: 77-86

3 Kroidll et al. Low specificity of determine
HIV1/2 RDT using whole blood in south west Tan-
zania. PLoS One. 2012; 7(6): e39529. doi: 10.1371/
journal.pone.0039529

4 ENTSCHEIDUNG DER KOMMISSION vom

3. Februar 2009 zur Anderung der Entscheidung
2002/364/EG lber Gemeinsame Technische
Spezifikationen (GTS) fiir Invitro-Diagnostika
2009/886/EC)

» http://eur-lex.europa.eu/eli/dec/2009/108(1)/0j

5 O'Connell R}, et al. Performance of the OraQuick
Rapid Antibody Test for Diagnosis of the Human
immunodeficiency Virus Type 1 Infection in Patients
with Various Levels of Exposure to Highly Active
Antiretroviral Therapy. J Clin Microb. 2003 May; 41:
2153-55. doi: 10.1128/)JCM.41.5.2135-2155.2003

6 OraQuick® In-Home HIV Test — Summary of
Safety and Effectiveness Report, FDA 2012.

» https://www.fda.gov/BiologicsBloodVaccines/
BloodBloodProducts/ApprovedProducts/Premarket
ApprovalsPMAs/ucm310436.htm

7 Prazuck T, Karon S, Gubavu C, Andre J, Legall JM,
Bouvet E, et al. (2016) A Finger-Stick Whole-Blood
HIV Self-Test as an HIV Screening Tool Adapted to
the General Public. PLoS ONE 11(2): e0146755. doi:
10.1371/journal.pone.0146755
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NEUES ZUR HIV-DIAGNOSTIK

HIV Selbsttests in Afrika — welche Implikationen und Erfah-

rungen gibt es?

Gemal der Ziele von UNAIDS 90-90-90 sollen alle HIV-infizierten Personen ihren HIV-Status kennen, jedoch gibt es in Afrika

Probleme, insbesondere bei Mannern und jungen Menschen, diese einer HIV-Testung zuzufihren. Der HIV-Selbsttest bildet hier

eine gewlnschte und akzeptierte Alternative, welche derzeit in mehreren Projekten hinsichtlich Akzeptanz, Zuverlassigkeit und

therapeutischer Konsequenz im Falle eines positiven Testergebnisses untersucht wird.

Die Kenntnis des HIV-Status und die Be-
reitschaft, sich auf HIV testen zu lassen,
sind die wesentlichen Voraussetzungen,
um infizierten Menschen eine Behand-
lung zukommen zu lassen und somit die
HIV-assoziierte Mortalitat und Morbiditat,
also auch die Ubertragung und Verbreitung
von HIV, zu senken. Mit der globalen Ver-
breitung von antiretroviralen Therapiepro-
grammen in den letzten 15 Jahren ist die
Bereitschaft fir einen HIV-Test in Afrika
massiv gestiegen, da ein positives Test-
ergebnis nicht mehr mit dem baldigen Tod
in Verbindung gebracht wird, sondern eine
Therapie moglich ist. Gleichzeitig wurde die
Stigmatisierung und Ausgrenzung von HIV-
infizierten Menschen in den Gemeinschaf-
ten reduziert. Ehrgeizige Ziele wurden in-
zwischen formuliert, um die HIV-Pandemie
bis 2030 zu beenden.

Als wesentliches Element wurden u.a die
UNAIDS-90-90-90-Targets formuliert,
die besagen, dass

B bis 2020 90 % aller HIV-infizierten
Personen ihren HIV-Status kennen,

B 907% aller HIV-diagnostizierten Perso-
nen eine antiretrovirale Therapie (ART)
erhalten und

B 90% aller Personen unter ART eine
Suppression der Viruslast unter der
Nachweisgrenze aufweisen.

Strategien fiir die HIV-Testung in Afrika

Der globale Fortschritt fiir die erste 90 war
bis 2016 am geringsten, die grol3ten Licken
zeigten sich hinsichtlich der HIV-Testung
bei Mannern und jungen Menschen [1, 2].
Um diese Liicken zu schlieken sind neue
Technologien und Strategien notig. Neben
dem Angebot der HIV-Testung in den Ge-
sundheitsinstitutionen (Kliniken, Ambulan-
zen, Praxen) sind die »Community-based«
HIV-Testangebote in vielen afrikanischen
Landern inzwischen weit verbreitet. Die-
se betreffen Menschen, die selten offent-
liche Gesundheitsstrukturen in Anspruch

nehmen. HIV-Testungen werden in soge-
nannten Voluntary Counselling & Testing -
Kampagnen an Schulen, Arbeitsplatzen, in
Kirchen sowie bei grof3en offentlichen Ver-
anstaltungen (z.B. Messen) angeboten. Ein
mobiler Service, z.B. in Form von Laboren in
Fahrzeugen (Abb. 1), kann landliche Regio-
nen bedienen oder ist fokussiert auf Bars
und Nachtclubs, um dort HIV-Testung an-
zubieten.

Neben diesen MaBRnahmen wurde in
den Richtlinien fir die HIV Test Services, die
2015 von der WHO konsolidiert und in den
Richtlinien fiir die Therapie und Pravention,
die 2016 formuliert wurden, auch die HIV-
Selbsttestung aufgenommen [3, 4]. Diese
wendet sich an Menschen, fiir die ein HIV-
Test in einem institutionalisierten oder of-
fentlichen Rahmen zu wenig Privatsphare
bedeutet. Weitere Grinde konnen die Sorge
vor Stigmatisierung sein oder der Wunsch
nach einer selbstbestimmten Zeitwahl und
atmospharischen Bedingungen. Das trifft

Abb.1: Verschiedene Angebote in landlichen
Regionen: Oben eine HIV-Selbsttestung nach
gedruckter Gebrauchsanleitung (Kenia), links
oben ein mobiles Labor fir die HIV-Diagnostik,
darunter HIV-Aufkldrung im Freien (Tansania/
Region Mbeya). Quelle: IAS 2017 Paris [12].

insbesondere auf jlingere Menschen in Af-
rika zu, und es gibt inzwischen reichlich pu-
blizierte Erkenntnisse, dass Selbsttestung
in dieser Population deutlich gewtnscht
wird und groRe Akzeptanz findet [5-7]. In
der SEARCH-Studie aus dem landlichen Ke-
nia und Uganda zeigte ein Patienten-zen-
triertes und -freundliches Modell (flexibles
HIV-Testangebot, dezentralisierter Service,
SMS-/Telefonhotline, flexible Zeiten, Peer-
Education) einen deutlichen Anstieg der
Kenntnis des eigenen HIV-Status bei in-
fizierten Mannern und jungen Menschen.
Bemerkenswert war ein gleichzeitiger An-
stieg der HIV-Suppression in allen HIV-infi-
zierten Menschen der jeweiligen Population
in den Gegenden, in der die Studie durchge-
fihrt wurde (Abb. 2,5.12) [8].

Eine weitere Zielgruppe betrifft Men-
schen mit erhohtem Risiko flr eine HIV-
Infektion, also Sexarbeiter, Barangestellte,
LKW-Fahrer oder auch HIV-diskordante
Paare. Aus eigenen Erfahrungen wissen wir
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in Zusammenarbeit mit dem NIMR - Mbeya
Medical Research Center (MMRC) in Tan-
sania, dass HIV-Risikopopulationen, die im
Rahmen von Studienaktivitaten rekrutiert
wurden, schon seit Jahren Uber die offent-
lichen Apotheken erhaltliche HIV-Schnell-
tests zur Selbsttestung benutzen.

Zuverlassigkeit und Interpretation
der HIV Selbsttestung in Afrika

Daten zur Sensitivitat und Spezifitdat bei
der HIV-Selbsttestung in Afrika sind vor-
wiegend fur den oralen OraQuick ADVANCE
Rapid HIV-1/2-Antikoper-»Speicheltest« ver-
fugbar, weniger fir Bluttests. Die Zusam-
menfassung einiger publizierter, wahrend
der IAS-Konferenz 2017 in Paris vorgestell-
ten Daten aus Afrika sind in der Tabelle 1
dargestellt. Hierbei muss bericksichtigt
werden, dass die vergleichenden HIV-Refe-
renztests (meistens Blut-HIV-Schnelltests
oder ELISAs) ebenfalls keine 100ige Zuver-
lassigkeit besitzen. Insgesamt wurden Sen-
sitivitat und Spezifitdt als gut bis akzep-
tabel fir die Anwendung im offentlichen
Gesundheitswesen bewertet.

Probleme hinsichtlich der Selbsttest-
prozeduren und der invaliden Testergeb-
nisse werden berichtet. Insgesamt wird

die Benutzung des Tests in den meisten
Berichten, wie kirzlich aus 28 Artikeln zu-
sammengefasst, als nicht kompliziert be-
wertet [14]. In einer vergleichenden Studie
aus Uganda zeigte sich jedoch eine bessere
Sensitivitat der Tests, wenn diese mit fach-
licher Begleitung durchgefiihrt wurden (sie-
he auch Tabelle1) [13]. Wesentlich ist auch
die Aufklarung und Kenntnis hinsichtlich
der diagnostischen Licke nach erfolgter
HIV-Exposition (nach welcher Zeit kann mit
einem zuverlassigen Antikorper-Testergeb-
nis gerechnet werden?), die Moglichkeit von
falsch-negativen und falsch-positiven Er-
gebnissen sowie die unbedingte Notwen-
digkeit eines zweiten Bestatigungstests bei
positivem Testergebnis. In dem grol3 ange-
legten UNITAID-unterstitzten Projekt »HIV
Self Testing Africa« (STAR) werden diese
Aspekte in Malawi, Simbabwe und Sambia
untersucht. Kirzlich wurden erste Ergeb-
nisse im Rahmen der »2017 IAS Conference
on HIV Science« in einer separaten Session
besprochen. Slide-Prasentationen kdnnen
eingesehen werden unter:
» http://programme.ias2017.org/Programme/
Session/76

In einer Cluster-randomisierten Pha-
se-2 Multi-Arm-Multi-Stage (MAMS) Studie
wurde hier fir Manner gezeigt, dass die

HIV-Testbereitschaft und Anbindung an
die Gesundheitsstrukturen fir praventi-
ve (Testergebnis negativ) oder therapeu-
tische (Testergebnis positiv) MaBnahmen
am effektivsten war, wenn Selbsttestung
in Verbindung mit einer finanziellen Zu-
wendung (bis 10 USD) angeboten wurde.
In 91,3% der positiv getesteten Falle wur-
de eine ART innerhalb eines Monats be-
gonnen. Aus Simbabwe und Sambia wur-
de aus dem STAR-Projekt berichtet, dass
98,5 % der HIV-Selbsttester keine Probleme
hatten, den Test durchzufihren. In 99 % der
Falle mit positivem Testergebnis wurden
die Posttest-Services aufgesucht und Be-
statigungstests durchgefiihrt.

Eine weitere groBR angelegte Cluster-
randomisierte Studie mit unterschiedlichen
Interventionsarmen mit Sexarbeitern hat
vor kurzem, begleitend zur Selbsttestung
(Zambian Peer Educators for HIV Self-Tes-
ting Study — ZEST), begonnen [15]. Befiirch-
tete Nachteile — wie etwa massive psy-
chologische Stressreaktionen bis hin zu
Selbstmordabsichten aufgrund der weniger
prasenten, unterstitzenden Pra- und Post-
test-Beratungsgesprache oder Gewaltta-
tigkeiten durch Partner — wurden im Rah-
men der HIV-Selbsttestung noch nicht be-
obachtet [9, 14, 16].

zu Beginn der Studie

nach einem Jahr

[ nach zwei Jahren
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Kenntnis des Antiretrovirale HIV- HIV- Kenntnis des Antiretrovirale HIV- HIV-
HIV-Status Therapie Suppression Suppression HIV-Status Therapie Suppression Suppression
bei Personen bei Personen bei Personen bei bei Personen bei Personen bei Personen bei
mit einer mit kirzlich mit allen Personen mit einer mit kirzlich mit allen Personen
HIV-Infektion dignostizierter antiretroviraler mit einer HIV-Infektion dignostizierter antiretroviraler mit einer
HIV-Infektion Therapie HIV-Infektion HIV-Infektion Therapie HIV-Infektion

HIV-infizierte Manner (Alter 15 Jahre und dlter) HIV-infizierte junge Menschen (Alter 15 bis 24 Jahre)

Abb. 2: Anstieg der Kenntnis des HIV-Status Uber zwei Jahre bei HIV-infizierten Mannern und jungen Menschen nach Einflihrung eines Patienten-
zentrierten/-freundlichen HIV-Test&Treat-Modells in Idndlichen Gebieten von Kenia und Uganda (SEARCH Study). Hervorzuheben ist der gleichzeitige
Anstieg der HIV-Suppression in den entsprechenden HIV-infizierten Populationen der gesamten Region (adaptiert nach [8]).
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Tabelle 1: Datentbersicht von Untersuchungen aus afrikanischen Landern zur Zuverlassigkeit der HIV-Selbsttestung.

99,4 %

OraQuick1 99,3%
OraQuick 991 %
OraQuick1 92,3%
m OraQuick ND
m INSTI2 ND

Uganda [13] OraQuick1 ND

Ubereinstimmung
mit Referenz-Test*

Sensitivitat (95 % Cl)

Spezifitat (95 % Cl)

HIV-positive

Testergebnisse t

ND 93,6 % (88,2 — 97 %) 99,9 % (99,6 — 100 %) 1649 86%
ND 929%(66,1-99,8% 99,6 % (98,0 — 100 %) 291 4,5%
ND 94,2% (90,4 —96,8%) 99,7 % (99,3 - 99,9 %) 2552 9,4%
ND 100 % (15,5 — 100 %) 91,9% (781 — 98,3 %) 40 5%
151% 89,7 %(73-98%) 98 % (89— 99 %) 240 14,6%
1.3% 98,5%(957-995%  99,3%(97,3-99,8%) 476 42,2 %
ND nicht betreut: nicht betreut: 246 13,4%

94,4%(72,9-99,9 %)
betreut:
100 % (75,3 — 100 %)

1 = OraQuick ADVANCE Rapid HIV-1/2-Antikorper-Tests; 2 = INSTI HIV-1/HIV-2-Antikdrper-Tests;
* = Blut HIV-1/2-Rapid oder ELISA-Antikdrper-Tests; T = Nicht alle Ergebnisse entsprechen einer HIV-Neudiagnose.; ND = keine Daten

Zusammenfassung

Zusammenfassend ist die HIV-Selbsttes-
tung in Afrika bisher mit groBBer Akzeptanz
seitens der Anwender verbunden und in der
Lage, bisher schwer zugangliche Populatio-
nen leichter einer HIV-Testung zuzufiihren.
\erschiedene Modelle der Pra- und Post-
test-Unterstiitzung durch Peergroups, fi-
nanzielle Zuwendungen, zeitlich flexible
Service-Posten bzw. -Hotlines sowie Links
Uber die modernen Kommunikationssyste-
me werden derzeit untersucht bzw. zeigen
erste gute Ergebnisse. Hervorzuheben sind
Hinweise, dass die HIV-Selbsttestung zur
Anbindung an HIV-praventive und -thera-
peutische Gesundheitsstrukturen fihrt.
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ERFAHRUNGSBERICHT

Lehre von Medizinstudenten in Kamerun

Das Land Kamerun (Cameroon, Cameroun) liegt nordlich des Aquators in West-Zentralafrika. Die Nachbarlander sind Nigeria,

Tschad, Zentralafrikanische Republik, Republik Kongo, Gabun und Aquatorial-Guinea. Kamerun war von etwa 1884 bis 1916 eine

deutsche Kolonie. In dieser Periode hat keine gro3e Ausbeutung von Material und Menschen stattgefunden. Der Sklavenhandel

wurde in Kamerun bereits 1820 bzw. 1840 unter britischem Einfluss beendet. Deutsche sind heute in Kamerun ohne Ressenti-

ments willkommen. Das Land ist fir europaische Sprachen bilingual, weil die nordwestlichen Provinzen bis zur Unabhangigkeit

von England uber Nigeria verwaltet wurden, wahrend die restlichen sieben Provinzen eine franzosische Kolonie bildeten. Seit

1960/1961 ist Kamerun unabhangig.

Heute leben in Kamerun mit typisch tropi-
schem Klima ca. 24 Millionen Einwohner. Im
Westen erhebt sich das vulkanische Massiv
des 4.000 m hohen Mount Cameroon, das
mit zwei Regenzeiten fir reichlich Regen
in dieser Region sorgt (Abb. 1). Der mittlere
Teil des Landes ist gebirgig, der Norden ab-
flachend und trocken (arides Klima).

Kamerun hat acht staatliche Univer-
sitaten, aber nicht an jeder kann Medizin
studiert werden. Das Studium ist gebih-
renpflichtig, weshalb die Aufnahme eines
Studiums vom Vermogen der jeweiligen
Familie abhangt. Die Universitdt Bangangté
(Université des Montagnes — UdM) wurde
2000 von Hochschullehrern aus der Haupt-
stadt Yaoundé und der AED — I'Association
pour I'Education et le Developpement —
gegrindet, um einer breiteren Bevolke-
rungschicht ein Studium von Medizin, Zahn-
medizin, Pharmazie und weiteren, auch
technischen und sprachlichen Disziplinen
zu ermoglichen. Der Lehrbetrieb startete
2005. Es wurden 2016 etwa 1.700 Studen-
ten unterrichtet. Das Lehrpersonal der Me-
dizin besteht aus einigen Festangestellten
der Universitat und etwa 20 zeitbegrenzt
Lehrenden von verschiedenen Universita-
ten, z.B. aus Yaoundé und Douala in Ka-
merun, Kinshasa (Kongo), Cotonou (Benin),
Lille, Paris, Besancon und besonders aus
Toulouse von der Partner-Universitat Paul
Sabatier (Frankreich). Seit 2008 besteht das
Klinikum in Banékané — Les Cliniques Uni-
versitaires des Montagnes. Die Devise der
Universitat ist: semper altissimo ascendere
- toujours rechercher I'excellence (Abb. 2).

Seit 2015 entsteht auf dem Campus
Banékané ein Neubau fir alle Disziplinen
der Universitat, finanziell von der AED getra-
gen. Die Staatsexamen Medizin und Phar-
mazie werden seit 2015 zentral in Yaoundé
abgenommen, um Unterschiede in der Wis-
sensqualitat zwischen den Studenten der
verschiedenen kamerunischen Universita-
ten zu erkennen und auszugleichen.
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Abb.1: Lage der Stadt Bangangté (roter Kreis) im Vergleich zur Lage der Hauptstadt Yaoundé und
der Hafenstadt Douala sowie zum Mount Cameroun (linker Bildrand). Verdndert nach Michelin [1].

Studium der Medizin

Das Studium dauert sechs Jahre, hat die we-
sentlichen Disziplinen, die zur Ausbildung
eines Allgemeinarztes notwendig sind, an-
gelehnt an das Studium in Frankreich und
ahnlich dem in Deutschland ublichen Fa-
cherkanon. Die Mehrzahl der Studierenden
ist weiblich. Fir die Doktorarbeit ist ein Jahr
vorgesehen, in dem diese auch abzuschlie-
Benist. Jede Vorlesung wird mit einem Zwi-
schen- und End-Examen mit Fragen nach
dem multiple choice system (QCM — ques-
tionaire a choix multiples) abgeschlossen
und jedes Examen kann nur einmal wieder-
holt werden. Die Infektiologie wird im 3. Jahr
gelehrt, um diese Zeit ist das mittlere Alter
der Studenten 19 Jahre.
Infektionskrankheiten sind in den Tro-

pen sehr haufig und umfassen neben ty-
pischen, auch in Europa vorkommenden
Krankheiten zusatzlich haufig Krankheiten,
die Uber VVektoren, besonders Mlcken, iber-
tragen werden, z.B. Malaria (Protozoen), Fi-
lariose (Wirmer) sowie Gelb-, Dengue- oder
Zikafieber (Viren). Nosokomial bedingte Er-
krankungen kommen vor, Nahrungs-asso-
ziierte Diarrhoe-Erreger bis hin zu Tuberku-
lose sind haufig, Lepra und Schlafkrankheit
selten. Kamerun ist, wie andere zentral-
afrikanische Staaten, von der HIV-Epidemie
Uberrascht worden. HIV, die viralen Hepati-
tiden und Herpes finden in der Lehre grol3e
Beachtung. Uber HIV und seine Ubertra-
gungswege kann ohne Einschrankung ge-
sprochen werden, auch auRerhalb des Cam-
pus. Stigmatisierung oder Ausgrenzung von
HIV-Infizierten gibt es, aber sehr selten.

http://www.mvp.uni-muenchen.de/nationales-referenzzentrum-fuer-retroviren/
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Alle Lehrveranstaltungen sind Pflicht,
die Anwesenheit wird regelmalig Uber-
prift. Vorlesungssprache ist Franzosisch,
etwa 30% der Studenten sprechen kaum
Englisch. Die Unterkiinfte der Studenten
sind einfach und nicht mit deutschen Ver-
haltnissen vergleichbar. Eine Mensa oder
Heime fiir Studenten gibt es nicht. Der of-
fentliche Nahverkehr ist unterentwickelt,
Fahrten werden mit Taxi, auf irgendwelchen
Autos (Abb. 3) oder billiger auf dem Sozius-
sitz eines Motorad-Taxis unternommen.

Lehrbicher

Lehrbiicher sind in franzdsischer und eng-
lischer Sprache erhadltlich, allerdings nach
dem Import sehr teuer, weshalb sie selten
benutzt werden. Viele Informationen sind
im Internet zuganglich, das wiederum kei-
ne mitteleuropdischen Ubertragungsge-
schwindigkeiten erreicht, sodass viel Ge-
duld notwendig ist. Wahrend die Studenten
noch 2008 kaum eigene Laptops hatten,
besaBen 2016 etwa 60 % einen Computer.
Dies ist ein Zeichen fiir den elektronischen
Fortschritt auch in dieser Region. Es gibt
keinen Studenten ohne Mobiltelefon.

Ziel der Lehre und Moglichkeiten
der diagnostischen Analytik
in landlichen Krankenhdusern

Die moderne Medizin in Deutschland ist ge-
pragt durch die Moglichkeit, eine nach kli-
nischen Symptomen des Patienten gestell-
te Verdachtsdiagnose durch radiologische
und/oder labor-assoziierte Untersuchungen
zu bestdtigen oder auszuschlieRen. In Ka-
merun fehlen den landlichen Krankenhau-
sern haufig Apparate, um solche Tests
durchftihren zu kdnnen, folglich wird we-
sentlich mehr Wert auf klinische Zeichen,
Symptomatik und Verlauf einer Krankheit

gelegt. Wahrend in Deutschland die Kran-
kenkasse Analytik und Krankenhausaufent-
halt tragt, muss der Patient in Kamerun al-
les selbst bezahlen, was dazu fihren kann,
dass z.B. eine Analyse von Sputum auf My-
cobacterium tuberculosis oder eine bakte-
rielle Resistenzbestimmung nicht erfolgt,
weil der Patient sie nicht bezahlen kann.
Ahnlich ist es mit der Therapie: Solange ein
Patient diese bezahlt, wird sie durchge-
fuhrt; ist die Finanzierung nicht mehr ge-
wahrleistet, wird auch die Therapie beendet
— was sehr schnell tédliche Folgen haben
kann. Die Kosten von HIV-Diagnostik und
-Therapie werden dagegen heute voll vom
Staat Gbernommen, vor einigen Jahren traf
dies nur fir Schwangere zu. Ziel der Lehre
in der Infektiologie ist es, die Studenten auf
die zirkulierenden Erreger und die durch sie
ausgelosten Krankheiten hinzuweisen und
die angehenden Arzte auf die Gegebenhei-
ten in den Hospitalern vorzubereiten.

Inhalte der Lehre in der Infektiologie

B Protozoen und Wiirmer: Die erste Diag-
nose bei Fieber eines Patienten bleibt Mala-
ria. Die Diagnostik erfolgt nach Farbung
und mikroskopischer Untersuchung der
Ausstriche. Die Parasitologie wird von Lehr-
personal aus Kamerun unterrichtet, das die
regionale Verbreitung der Erreger kennt und
Erfahrung in Diagnostik und Therapie der
haufigen Protozoen hat. Typisch fiir Kame-
run sind z.B. multiple Wurmerkrankungen,
Loa Loa, im Norden Leishmaniose und ver-
schiedentlich regional begrenzte Herde von
Schlafkrankheit durch Trypanosoma brucei
gambiense. Infektionen mit z.B. Amoeben,
Crytosporidien, Gardien, Toxoplasmen etc.
sind allgegenwartig.

B Mykologie: Die mykologische Diagnostik
und Therapie wird normalerweise von Der-
matologen durchgefiihrt und gelehrt. Pilz-
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infektionen in den Tropen sind haufig und
haben teils auf der dunkel pigmentierten
Haut ein anderes Aussehen als wir das ge-
wohnt sind.

B Bakteriologie: Die bakteriologische Dia-
gnostik erfolgt meist konservativ nach
Gram-Farbung und nachfolgender Mikros-
kopie von Ausstrichen — mit allen Fehlern,
die das Verfahren beinhaltet. Abhangig vom
Rang des Krankenhauses werden Bakterien
auf Agarplatten angeziichtet, anschlieBend
biochemisch differenziert und eine Antibio-
tika-Resistenzbestimmung durchgefihrt.
Bakteriologie lehren Mikrobiologen, Bioche-
miker, Pharmazeuten sowie Padiater, Gyna-
kologen, Urologen und weitere.

Nachdem haufig keine Analyse der Bak-
terien und keine Bestimmung der Antibio-
tika-Empfindlichkeit erfolgt, wird zur The-
rapie sofort ein Breitband-Antibiotikum
eingesetzt. Dies wird auch bei Rezidiven
wiederholt gegeben, was zu Multiresistenz
von Gram-positiven und Gram-negativen
Bakterien flhrt. In Banganté z.B. sind etwa
90% der in der stadtischen Bevdlkerung zir-
kulierenden Staphylococcus aureus-Stam-
me Methicillin-resistent, also MRSA. Die-
sen Gegebenheiten entsprechend ist die
Lehre auszurichten mit dem Ziel, Resistenz-
entwicklungen zu vermeiden.

Diarrhoen im Kindes- und Erwachse-
nenalter sind sehr haufig. Cholera ist inzwi-
schen z.B. in Douala endemisch, eine letzte
grolRe Epidemie mit etwa 30.000 Erkrank-
ten und 1.300 Toten brach 2010/2011 aus.
Gegen Cholera wird nicht geimpft.

Sexuell ibertragbare Krankheiten (STD)
sind sehr haufig. So findet man Infektionen,
ausgelost durch Neisseria gonorrhoeae,
Chlamydia trachomatis, Treponema palli-
dum pallidum etc., und deren Spatfolgen,
nattrlich auch virale STDs.

B Virologie: Bis zum Auftreten von HIV war
die Virologie wenig beachtet. Gegen Masern,

Abb. 3 (0.): Morgendlicher, nicht 6ffentlicher Transport
in Bangangté —typisch fir Lander in Zentralafrika.

Abb.2 (I.): Gebaude auf dem alten Campus der Universitat
Bangangté mit ihrem ehrgeizigen Leitsatz. Seit 2015 ist
ein neuer Gebdaudekomplex im Bau.
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Mumps und Rételn wird geimpft. Hepatitis
A wird in der Kindheit erworben, Hepatitis B
(HBV) Uber Sexualkontakt und Blutkontami-
nation bzw. -transfusion. Nur etwa 10 % des
medizinischen Personals sind gegen HBV
geimpft, da die Impfung selbst bezahlt wer-
den muss. Anti-HCV wird in der Blutspen-
de seit etwa 2010 bis 2015 getestet, heute
auch bei Patienten mit Hepatitis. HCV hat
eine Pravalenz von etwa 7 bis 10% in der
kamerunischen Bevdlkerung. Die klinischen
Spatmanifestationen wie Leberzirrhose und
hepatozellulare Karzinome sind haufig. Eine
Therapie von HCV, meist vorkommend sind
Genotyp 1 und 4, mit DAA (direct acting an-
tivirals) und Ribavirin wird seit etwa einem
Jahr vom Staat unterstitzt.

Eine Diagnostik von Arboviren kann nur
in Yaoundé vorgenommen werden, z.T. mit
Hilfe des Institut Pasteur. Gegen Gelbfie-
ber wird nur regional bei groen Ausbri-
chen geimpft, wie z.B. im Herbst 2013 bei
etwa 500.000 Personen geschehen. Ent-
sprechend ist in der Lehre auf die feinen
Unterschiede zwischen Gelb-, Dengue-, Chi-
kungunya-, Zika-, West-Nil-Fieber etc. hin-
zuweisen, verbunden mit der Darstellung
urbaner und sylvatischer Zyklen und dem
Benennen der entsprechenden Mucken.

Ausbriiche mit Rota- und Norovirus sind
hdufig, nur Rotavirus wird diagnostiziert.
Influenzawellen laufen zweimal jahrlich ab
— Uber die Kontakte mit der nérdlichen und
slidlichen Hemisphare. Eine Influenza-Dia-
gnostik wird selten durchgefiihrt, am hau-
figsten haben Padiater ein Interesse daran.
Eine Influenza-Therapie ist fiir die Mehrzahl
der Infizierten zu teuer. Fir die Lehre heiBt
das, wichtige und lebensbedrohliche Infek-
tionen zu erkennen, hinzuweisen auf akute
und chronische Verldaufe sowie lebenslange
Immunitdt, eingeschlossen die haufig vor-
kommende, impfpraventable Tollwut. Die
epidemiologisch wichtigen, chronischen In-
fektionen, ausgeldst z.B. durch alle Herpes-
viren, HCV, HBV und HIV, sind intensiver zu
besprechen.

Besonderheiten der HIV-Epidemiologie

Kamerun ist Teil des Kongo-Bassins, in dem
HIV-1 als »Schimpansenvirus« seinen Ur-
sprung hat. Folglich sind alle vier Gruppen

Prof. Dr. Lutz G. Glirtler

Max von Pettenkofer-Institut
der Universitat Minchen (LMU)
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von HIV-1 vorhanden, wenn auch derzeit
von Gruppe N nur 13 und von Gruppe P nur
zwei Patienten identifiziert wurden. In der
Diagnostik mussen also Tests verwendet
werden, die Viren aller Gruppen erkennen,
was heute der Fall ist. Wenige HIV-2-Infi-
zierte aus Westafrika sind diagnostiziert
worden, flr die Epidemiologie ist HIV-2 un-
bedeutend.

Offene und ehrliche Aufklarung Uber die
Pathogenese, Verbreitung, Verhitung der
Verbreitung und Testung von HIV sind seit
Erkennen der Epidemie 1986 die Strategie
in Kamerun gewesen. Insofern gibt es keine
Einschrankungen in der Lehre. Jingste epi-
demiologische Daten zeigen, dass bei Frau-
en eine hohere HIV-Pravalenz vorliegt, was
wahrscheinlich auf einem Untersuchungs-
Bias beruht, da Manner seltener zum Test
gehen und somit statistisch nicht erfasst
werden [3]; die Daten zeigen auch, dass die
HIV-Pravalenz tber die Zeit abnimmt. Eine
HIV-Zwangstestung gibt es nicht — aulRer
fur Straftater.

Trotz aller Aufklarung und Information
Uber HIV-1 seit zwei Jahrzehnten ging aus
einer Doktorarbeit an der Universitat Ban-
gangté 2011 hervor [2]: Untersuchungen im
3. und 4. Ausbildungsjahr Medizin an der
Universitat Yaoundé unter 175 Studenten,
von denen 75% sexuell aktiv waren, erga-
ben, dass etwa 6 % von ihnen HIV-1-infiziert
waren. Dieses Ergebnis zeigt, wie schwierig
und teilweise frustrierend alle Bemithungen
selbst bei guter Aufklarung sein kénnen. Es
muss in der Lehre darauf hingewiesen wer-
den, wieviel an Geduld — auch bei den hau-
figen, nicht Gbertragbaren Krankheiten wie
Diabetes, Hochdruck und Nephropathie —
ein Arzt fur die Gesunderhaltung seiner Pa-
tienten aufbringen muss.

Blutspender und Bluttransfusion

Das Klinikum der Universitdt Bangangté
hat eine eigene Blutbank. Blutspender sind
in Afrika rar, der wesentliche Anteil an Blut-
spenden in Bangangté kommt von den Stu-
dierenden auf freiwilliger Basis. Eine Tren-
nung der Spende in Erythrozytenkonzentrat
(EK) und Plasma wird vorgenommen — eine
Separation, die in vielen anderen Blutban-
ken fehlt. In der Lehre wird auf das Sicher-

heitsprofil durch Testung auf HIV, HCV und
jungst HBsAg hingewiesen, ebenso auf die
Restwahrscheinlichkeit einer Ubertragung
weiterer Viren durch Blut, z.B. HTLV. Eine
Ubertragung von Treponema pallidum pal-
lidum kann durch Lagerung bei 4° C flr we-
nigstens 24 Stunden ausgeschlossen wer-
den - ein haufig angewendetes Verfahren.

Traditionelle Medizin

Kenntnisse der traditionellen Medizin sind
seit Jahrtausenden in den Kommunen be-
kannt und werden dort von speziellen Fa-
milien angewendet. Das Wissen, mit Krank-
heiten umzugehen, wird meist nurinnerhalb
dieser Familien an einige Mitglieder wei-
tergegeben. Gegen Durchfallerkrankungen
oder um Fieber zu senken sind Extrakte aus
Wurzeln und Rinden sicherlich effektiv — bei
Blutungen, besonders nach Entbindungen,
sind die Wirkungen sehr eingeschrankt, und
bei Infektionskrankheiten versagen die Ex-
trakte. Fur die Lehre bedeutet das, die Stu-
denten darauf hinzuweisen, dass Erkrankte
wertvolle Zeit verlieren, indem sie zum tra-
ditionellen Heiler gehen, der erheblich bil-
liger ist, und erst spater zum Arzt. Solche
Beispiele sind auch aus Europa bekannt. Ein
weiterer Grund, zuerst zum traditionellen
Heiler zu gehen, ist der Arztemangel — wie
oben erwahnt war dies eine der Motivatio-
nen, die Universitat Bangangté zu grinden.
In Deutschland gibt es 35 Arzte pro 10.000
Einwohner, in Kamerun gerade mal zwei.

Fazit

Je besser ein Arzt ausgebildet ist, umso
nutzbringender kann er sein Wissen fir die
Gesundheitsbetreuung der Bevdlkerung an-
wenden — auch in Kamerun. Hier, wie in an-
deren tropischen Landern auch, erfordern
die eingeschrankten Maglichkeiten bei der
Ausibung medizinischer Tatigkeit mehr Ge-
duld von Arzt und Patient (und den Fami-
lien), wahrend die ethische Verantwortung
des Arztes flr sein Handeln genauso hoch
ist wie in Europa.
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NEUES ZUR HIV-DIAGNOSTIK

Der HIV-Selbsttest — eine wichtige Erganzung der HIV-Test-
Infrastruktur im landlichen Raum

Wir wissen, dass die antiretrovirale Kombinationstherapie die Virusvermehrung im Korper eines HIV-Positiven so effizient

unterdriickt, dass ein Infektionsfortgang so gut wie zum Erliegen kommt. Bei rechtzeitiger und konsequenter Medikamenten-

einnahme bleibt die Gesundheit der Patienten erhalten und es ist wenig Verlust an Lebenszeit durch HIV zu befiirchten. Weil die

Medikamente inzwischen sehr nebenwirkungsarm sind, ist auch der medikamentos bedingte Verlust an Lebensqualitat gering

geworden. Wir wissen weiterhin, dass mit der Unterdriickung der Virusvermehrung eine Reduktion, wahrscheinlich sogar ein

Verlust an Infektiositat, einhergeht. Mit der konsequenten Einnahme von Medikamenten schiitzen Menschen mit HIV also ihre

eigene Gesundheit, und sie schitzen zugleich ihr Umfeld vor der Weitergabe der Infektion.

Soweit die Theorie ...

... Die Praxis sieht leider weniger rosig aus,
denn der Anteil aller Menschen mit HIV in
Deutschland, die das Ziel der erfolgreichen
Virusunterdriickung tatsachlich erreichen,
ist zu gering. Im Special-Report »Continu-
um of HIV Care« des ECDC wurde verof-
fentlicht (auf Basis der Daten des RKI), dass
Ende 2015 in Deutschland etwa 56.400
Menschen mit HIV das Ziel der unter-
drickten Viruslast tatsachlich erreicht ha-
ben (Abb. 1), das sind lediglich ca. 67 % aller
Menschen mit HIV. Andere Lander bewei-
sen, dass ein hoherer Anteil maglich ist [1].
Das bedeutet, dass Ende 2015 ein Drittel
der Menschen mit HIV in Deutschland nicht
oder zumindest nicht vollstandig von den
Fortschritten der antiretroviralen Kombi-
nationstherapie profitiert hat.

Im »Continuum of HIV Care« ist diffe-
renziert beschrieben, wie viele Menschen
mit HIV auf dem Weg von der HIV-Infekti-
on Uber die Diagnose bis zur Unterdrlickung
der Viruslast verloren gehen. Etwa 12.700
Menschen, die in Deutschland mit HIV le-
ben, sind noch nicht diagnostiziert, wissen
also selbst nichts von ihrer Infektion. 11.300
Menschen mit HIV sind zwar diagnostiziert,
werden aber (noch) nicht behandelt. Weite-
re 4.300 Menschen mit HIV erreichen trotz
antiretroviraler Behandlung das Therapie-
ziel nicht.

Der Anteil der HIV-positiv Diagnosti-
zierten, die behandelt werden, dirfte in
den ndchsten Jahren grolRer werden, wenn
sich die erst seit wenigen Jahren gltige
Leitlinien-Empfehlung durchsetzt, die ei-
nen sofortigen Beginn der ART ab Diagno-
sestellung nahelegt. Entscheidend fiir eine
weitere Erhohung des Anteils erfolgreich
behandelter Menschen mit HIV wird also
sein, ob es gelingt, die Menschen, welche In-
fektionsrisiken eingehen oder eingegangen

100 %

Anzahl der Menschen mit HIV

Infiziert

Diagnostiziert

Viruslast unter der
Nachweisgranze

Antiretroviral
behandelt

Abb. 1: Das »Continuum of Care«in Deutschland (Quelle: ECDC, 2017; eigene grafische Darstellung).

sind, zahlreicher als heute zur Durchfiih-
rung eines HIV-Tests zu bewegen. Wer sind
die Menschen, die zwar HIV-infiziert, aber
noch nicht diagnostiziert sind, und was
hindert sie daran, einen Test zu veranlas-
sen, der den Zugang zu einer potentiell Le-
ben rettenden, medikamentdsen Behand-
lung sichert?

Das RKI schatzt, dass Ende 2015 in
Deutschland etwa 9.000 Manner, die Sex
mit Mannern haben (MSM), HIV-infiziert,
aber noch ungetestet waren, des Wei-
teren ca. 800 Menschen mit intraveno-
sem Drogenkonsum (IVD) und zusatzlich
ca. 2.700 Menschen, die sich heterosexu-
ell infiziert haben (Abb. 2) [2]. Wenn wir der
Schatzung von Dr. Ulrich Marcus et al. fol-
gen, nach der die Anzahl der erwachsenen

MSM in Deutschland (15 bis 64 Jahre alt)
in einer Groflenordnung von ca. 650.000
liegt [3], dann dirfen wir statistisch un-
ter 70 MSM etwa eine nicht-diagnosti-
zierte HIV-Infektion erwarten. Bei den IVD
wird von einer Grundgesamtheit von etwa
160.000 Menschen mit risikoreichem Kon-
sum ausgegangen [4]. Also rechnen wir je
200 IVD mit einer nicht-diagnostizierten
HIV-Infektion. Bei einer Grundgesamt-
heit von rund 54 Millionen heterosexuellen
Erwachsenen in Deutschland [5] kommen
wir je 20.000 Menschen auf eine nicht-di-
agnostizierte Infektion innerhalb der he-
terosexuellen, erwachsenen Bevolkerung
Deutschlands. Fur ein HIV-Testangebot gilt
also, dass wir eine HIV-Neudiagnose er-
warten durfen, wenn es gelingt, etwa 70
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Abb. 2: Geschatzte Anzahl von nicht diagnostizierten HIV-Infektionen nach Transmissionsgruppen
im Vergleich zur geschatzten Pravalenz 2015 (Quelle: RKI).

MSM zum Test zu motivieren, wahrend wir
statistisch ca. 20.000 heterosexuelle Men-
schen testen mussten, um eine unerkannte
HIV-Infektion zu diagnostizieren. Die Neu-
diagnose einer heterosexuell erworbenen
HIV-Infektion wird daher regelmaRig nur
als Zufallsdiagnose zu erwarten sein, oder
aber es gelingt, den Teil der heterosexuellen
Bevolkerung, der besonders haufig sexuelle
Infektionsrisiken eingeht, mit einem Testan-
gebot anzusprechen. Das sind in erster Li-
nie in der Sexarbeit Beschaftigte und die
entsprechende Kundschaft, Sextouristen
und Swinger, aber auch Partnerinnen und
Partner von Menschen hochpravalenter Be-
volkerungsgruppen. Kurzum:

B Ein Testangebot, das in Deutschland er-
folgreich den Anteil der HIV-Diagnosen bei
Menschen mit HIV steigern und dabei eini-
germalen effizient arbeiten will, muss sich
in erster Linie um diese Gruppen, insbeson-
dere MSM und VD, bemiihen - ein Perso-
nenkreis, der bekanntermaRen besonders
unter Stigmatisierung und Diskriminierung
zu leiden hat.

Damit bin ich bei der bestehenden Test-
landschaft in Deutschland angelangt und
hier insbesondere bei der Testlandschaft
in den eher landlich strukturierten Gegen-
den Deutschlands. Die Oberpfalz, ein bay-
erischer Bezirk mit ca.1 Million Einwohner,
mag hierfir beispielhaft stehen.

Die AIDS-Beratungsstelle Oberpfalz ar-
beitet in diesem Bezirk seit fast 30 Jahren
fur die Belange von Menschen mit HIV und
gegen eine weitere Verbreitung von HIV.
Seit 2010 unterhalt die Beratungsstelle ein
eigenes Testangebot in Regensburg und
bietet seither als einzige Teststelle im ge-
samten Bezirk neben den herkommlichen
Labortests auf HIV, Hepatitis und STI einen
HIV-Schnelltest an. Hauptzielgruppen sind
MSM, IVD und andere Menschen mit erhoh-
tem Infektionsrisiko. Seit 2014 firmiert das

Testangebot als Checkpoint Regensburg,
ist Teil der bayerischen und bundesdeut-
schen Checkpoints.

Nach unserer Erfahrung ist flr viele
Menschen die Schwelle, in ein Gesundheits-
amt oder zu einem niedergelassenen Arzt
zu gehen, um sich auf HIV oder STl testen zu
lassen, sehr hoch — besonders, wenn sie in
sehr landlichen Regionen wohnen. Wir er-
leben regelmalig, dass MSM eine Anfahrt
von 100 km und mehr in Kauf nehmen, um
sich beim Checkpoint Regensburg testen
zu lassen. Wir horen genauso haufig, dass
der Gang zum Arzt oder Gesundheitsamt
im Wohnort ausgeschlossen wird, weil man
sich nicht vorstellen kann, dort Gber seine
sexuelle Orientierung zu sprechen und weil
man auf keinen Fall das Risiko eingehen will,
als schwuler Mann im eigenen Dorf oder der
Kleinstadt bekannt zu werden. Gleiches gilt
fur IVD, aber auch fir heterosexuelle Men-
schen, die vermeiden wollen, iber scham-
besetzte sexuelle Verhaltensweisen mit ih-
rem Arzt zu sprechen. Diese Zurtickhaltung
dem eigenen Arzt gegeniber kann, muss
aber keinesfalls das Ergebnis real erlebter
schlechter Erfahrung sein und wird leider
immer wieder der guten Arbeit des einzel-
nen Arztes vor Ort nicht gerecht. Aber die
Angst vor Diskriminierung und beschamen-
der Ablehnung bewirkt, dass viele Men-
schen wohnortnahe Testangebote nicht
wahrnehmen wollen und lieber weite Wege
in Kauf nehmen, um ein aus ihrer Sicht pas-
sendes Testangebot nutzen zu konnen.

Die HIV-Test-Infrastruktur in landlich
strukturierten Gegenden ist daher nicht
einfach gleichzusetzen mit der herkomm-
lichen medizinischen Infrastruktur, sondern
sie ist wesentlich lickenhafter. Insbeson-
dere Menschen aus den hochpravalenten
Bevdlkerungsgruppen, die ein Angebot nied-
rigschwelliger Testung auf HIV besonders
dringend brauchen kénnten, suchen zu oft

vergeblich nach einem wohnortnahen, pas-
senden Angebot fir einen HIV-Test.

Was ist also zu fordern und zu tun,
um speziell diesen Gruppen
die Zuganglichkeit zum HIV-Test
zu erleichtern?

Es ist winschenswert, dass die Zahl der
Arzte, die unverkrampft mit dem Thema Se-
xualitat umgehen und das Thema »Sexuel-
le Gesundheit« ganz selbstverstandlich im
Kontakt mit ihren Patienten ansprechen,
deutlich gesteigert wird. Die deutsche AIDS-
Hilfe bietet seit Jahren eine Fortbildungsrei-
he fiir Arzte mit dem Titel »Let's talk about
sex« an, um auf das Ziel hinzuarbeiten, dass
Arzte zu sexueller Gesundheit kompetent
beraten und bei Bedarf den Test anbieten
und auch durchftihren kénnen.

Es ist weiter wiinschenswert, dass die
Stigmatisierung der von HIV hauptsach-
lich betroffenen Gruppen deutlich reduziert
werden kann. Dies wiirde die Angst vor un-
gerechtfertigten Nachteilen bei den betrof-
fenen Menschen vermindern und entspre-
chend eine groRere Offenheit im Gesprach
mit dem Arzt beglnstigen. Trotz unbe-
streitbarer Fortschritte in diesem Bereich
sind wir von einer befriedigenden Situation
hier noch weit entfernt.

Wir dirfen aber nicht warten, bis diese
gesellschaftlichen Veranderungen erreicht
sind, sondern benotigen neue Wege, wie das
Testangebot fir die hauptsachlich betroffe-
nen Gruppen verbessert werden kann. Ein
erster Schritt bestand darin, dass AIDS-Hil-
fen und weitere HIV/AIDS-Organisationen,
die sich einer lebensweltnahen und -akzep-
tierenden Arbeit verpflichtet fiihlen, die
Testung auf HIV als Tatigkeitsfeld erkannt
und angenommen haben. Derzeit bieten in
Deutschland mehr als 50 Checkpoints Tests
auf HIV und weitere STI insbesondere fir
Menschen mit hohen Infektionsrisiken an
und gehen mit ihren Schnelltestangeboten
auch direkt in die Schwulen-Szenen, aber
auch in Kontaktladen der akzeptierenden
Drogenarbeit, um die Zielgruppen vor Ort
erreichen zu konnen. Diese Entwicklung
bedeutet wenigstens punktuell und sehr
grol3stadtorientiert eine Verbesserung der
Zuganglichkeit des HIV-Tests.

Der nachster Schritt, der nun folgerich-
tig zu fordern wadre, ist die Zulassung des
Selbsttests auf HIV. Wenn Menschen die
Moglichkeit haben, sich selbststandig ein
HIV-Testsystem zu kaufen, das es ihnen
ermoglicht, sich in einem selbst gewahlten
Rahmen auf HIV zu testen, dann steht dem
weder fehlendes Vertrauen zum medizini-
schen System noch die Angst vor ungewoll-
tem Outing und auch nicht die groRBe Ent-
fernung zum HIV-Test-Anbieter entgegen.
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Es muss sichergestellt sein, dass das Test-
verfahren technisch einfach ist, sodass es
auch von medizinisch ungeschulten Men-
schen durchgefihrt werden kann. Auf3er-
dem muss die Sicherheit und Aussagekraft
des VVerfahrens den Werten der herkdmm-
lichen Testverfahren zumindest nahekom-
men. Beide Forderungen scheinen bei ei-
nem im europaischen Ausland bereits im
Einsatz befindlichen Selbsttestverfahren
gewahrleistet zu sein [6].

Der Selbsttest auf HIV kann eine wich-
tige Erganzung der gegenwartigen Testin-
frastruktur werden, die insbesondere in
den landlichen Regionen die Zuganglich-
keit der Testung auf HIV deutlich verbes-
sern kann. Als verantwortlicher Leiter kann

Dipl.-Psych. Hans-Peter Dorsch

Leiter der Aids-Beratungsstelle
Oberpfalz (BRK)

Bruderwohrdstral3e 10
93055 Regensburg

dorsch@aids-beratung-oberpfalz.brk.de

ich mir sehr gut vorstellen, dass die AIDS-
Beratungsstelle Oberpfalz als Bezugsquel-
le des Selbsttests zur Verfligung steht und
die Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter bei
Bedarf die Durchfiihrung des Tests und die
Interpretation des Ergebnisses beratend
begleiten. So konnen Menschen alleine,
selbststandig und eigenverantwortlich den
Test auf HIV durchfihren, bei Bedarf kann
aber auch eine enge Anbindung an eine pro-
fessionelle Beratung sichergestellt werden.

Wir erhoffen uns, dass der HIV-Selbst-
test als Erganzung zu den herkdmmlichen
Testangeboten einen Beitrag leisten kann,
den Anteil nicht-diagnostizierter HIV-Infek-
tionen zu senken und Spatdiagnosen, aber
auch Neuinfektionen zu vermeiden.

™
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FUR SIE GELESEN

Funktionelle Heillung durch fruhe Therapie mit breit neutra-
lisierenden Antikorpern und Immunkontrolle durch T-Zellen?

Zumindest im Affenmodell scheint dies
moglich. Die Ergebnisse dieser Studie
skizzieren eine mogliche Strategie, an-
haltende Remission der viralen Replika-
tion auch ohne antiretrovirale Therapie

zu erreichen.

Trotz der erheblichen Fortschritte in der Be-
handlung der HIV-Infektion sind die bisheri-
gen Therapieoptionen nicht kurativ. HIV per-
sistiert auch nach langjahriger Suppression
der viralen Replikation durch antiretrovirale
Therapie in den sogenannten viralen Reser-
voiren, von denen ausgehend es nach Ab-
setzen der Medikamente in den allermeis-
ten Fallen zu einem erneuten Aufflammen
der Infektion kommt. Aktuelle Strategien zu
einer moglichen Heilung der HIV-Infektion
haben daher diese viralen Reservoire als

Ziel, wobei man zwischen zwei Konzepten
unterscheiden kann: Durch eine sterilizing
cure soll jegliche virale Erbinformation aus
dem Korper entfernt werden, wahrend bei
einer functional cure es trotz weiterer Per-
sistenz des Virus zu einer anhaltenden Re-
mission kommen soll [1]. Erste Hinweise fiir
die tatsachliche Realisierbarkeit einer sol-
chen funktionellen Heilung gibt es bereits
durch sogenannte post-treatment control-
ler, wie sie beispielsweise in der Visconti-
Kohorte beschrieben wurden [2]. Diese Pa-
tienten wurden bereits im Stadium der aku-
ten HIV-Infektion fiir mehrere Monate mit
antiretroviraler Therapie behandelt und zei-
gen nun auch mehrere Jahre nach Abset-
zen der Medikamente keine nachweisbare
Viruslast im Plasma. Wahrend die Redukti-
on des viralen Reservoirs durch den frithen
Therapiebeginn vermutlich von entschei-
dender Bedeutung ist, bleiben die exakten
Mechanismen der anhaltenden Remission

in diesen Fallen weitgehend unklar.
Forscher um M. Martin haben kirzlich
die Strategie getestet, breit neutralisieren-
de Antikorper im sehr frithen Stadium der
Infektion einzusetzen [3]. In Ihrer Studie un-
tersuchten sie die Immuntherapie mit einer
Kombination aus zwei monoklonalen, breit
neutralisierenden Antikdrpern, 10-1074 und
3BNC117, im Tiermodell an Rhesusaffen.
Die intravendse Gabe der Antikorper er-
folgte bereits drei Tage nach der Infektion
mit SHIV apg-£o, einem fir das Rhesus-Mo-
dell angepassten Virus, welcher sehr ahnli-
che Charakteristika zur HIV-Infektion zeigt.
Zwei weitere Dosen wurden im wochent-
lichen Abstand an Tag 10 und 17 nach In-
fektion verabreicht. In der ersten Versuchs-
gruppe wurden sechs Affen intrarektal in-
fiziert und mit einer Kontrollgruppe ohne
Antikorpergabe verglichen. In allen behan-
delten Tieren konnte anfangs eine deutliche
Reduktion der Viruslast beobachtet werden,
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waobei es beifiinf der sechs Affen nach einem
Zeitraum von etwa zwei bis sechs Monaten
synchron zum Abfall der Plasmaspiegel der
Antikorper zu einem erneuten Anstieg der
Viruslast kam. Interessanterweise kam es
bei zwei der fiinf Tiere jedoch innerhalb von
20 Wochen nach diesem rebound erneut zu
einer nun anhaltenden Suppression der Vi-
ruslast, wohingegen die anderen drei Ver-
suchstiere eine permanente Viramie mit
fallenden CD4-T-Zellzahlen zeigten. Bei dem
sechsten Versuchstier konnte nach Antikor-
pergabe durchgehend keine Viramie nach-
gewiesen werden, sodass insgesamt drei
der sechs Affen eine anhaltende Remission
zeigten. Neben diesen intrarektal infizier-
ten wurden auch intravends infizierte Affen
untersucht, bei denen ein ahnlicher Verlauf
beobachtet wurde. Bei allen Tieren kam es
nach anfanglicher Reduktion der Viruslast
mit Absinken der Antikorperkonzentratio-
nen zu einem rebound, wobei es anschlie-
Rend bei drei der sieben Tiere zu einer an-
haltenden Remission kam.

Um die Ursachen der anhaltenden Sup-
pression der Virusreplikation zu unter-
suchen, wurden alle controller-Affen mit
anti-CD8-Antikorpern behandelt, um eine
passagere Depletion der CD8-T-Zellen her-
vorzurufen. Bei allen Tieren kam es darauf-
hin zu einem voribergehenden, massiven
Anstieg der Viruslast, woraus die Autoren
schlussfolgerten, dass die anhaltende Re-
mission in diesen Tieren durch virusspezi-
fische CD8-T-Zellantworten vermittelt wird.

Als weitere Kontrollgruppe wurden drei
Affen am dritten Tag nach Infektion fir 15
Wochen mit antiretroviraler Therapie be-
handelt. Trotz potenter Suppression der
Viruslast durch diesen friihen Therapiebe-
ginn kam es jedoch nach Absetzen der Me-
dikamente bei all diesen Tieren zu einem
Wiederanstieg der Viruslast ohne anschlie-
Bende Kontrolle der Virusreplikation. Die
Autoren spekulieren, dass es — im Gegen-
satz zu diesen Tieren unter antiretroviraler
Therapie — bei den mit breit neutralisieren-
den Antikorpern behandelten Affen zu ei-
ner anhaltenden Produktion von Virionen
kommt, wodurch Immunkomplexe gebil-
det werden. Diese Immunkomplexe konn-
ten daraufhin von antigenprasentierenden
Zellen aufgenommen werden und eine ef-
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fektive T-Zellantwort induzieren, welche die
Virusreplikation anschlieRend supprimiert.
In dieser proof of concept-Studie wird
gezeigt, dass eine anhaltende Remission
durch sehr frihe Behandlung mit breit neu-
tralisierenden Antikorpern prinzipiell mog-
lich erscheint. In der Praxis ist jedoch ein
derartig friher Therapiebeginn — innerhalb
von drei Tagen nach Infektion — kaum reali-
sierbar und vermutlich auf besondere Sze-
narien wie beispielsweise zur Behandlung
von Neugeborenen HIV-infizierter Mutter
beschrankt. Die hier angewandte voruber-
gehende Immuntherapie mit anhaltender
Remission durch Immunantworten stellt
jedoch ein vielversprechendes Konzept dar,
das eventuell auch mit dem Ziel einer funk-
tionellen Heilung im Anschluss an eine an-
tiretrovirale Therapie gepriift werden kann.
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