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Die Bekampfung der HIV-Epidemie und die Auseinandersetzung mit der Inmunschwéchekrank-
heit AIDS ist eine Herausforderung fiir alle. Die Abwagung von Recht und Wiirde der Infizierten
und der Rechte der Nichtinfizierten auf Leben und Gesundheit ist dabei die wesentliche Voraus-
setzung. Alle Kréfte sind gefordert, in solidarischer Zusammenarbeit ihren Beitrag zu leisten.
Eine genaue und wissenschaftlich unvoreingenommene Untersuchung des Standes der Epide-
mie sollte hierfilr die Grundlage sein.

Die Deutsche Geselischaft fiir Medizinische Dokumentation, Informatik und Statistik (GMDS)
sieht es als eine ihrer wichtigsten Aufgaben an, die methodischen Prinzipien wie auch die In-
halte der Epidemiologie, der Biometrie, der Medizinischen Statistik und der Medizinischen
Informatik weiter zu entwickeln und anzuwenden. Es ist der Gesellschaft und ihren Mitgliedern
eine Verpflichtung, zu einer wirksamen Bekdmpfung der Ausbreitung der HIV-Infektion und der
Bewiltigung ihrer Folgen nach dem Stand der Wissenschaft beizutragen.

1. Gegenwartige Situation

1.1 HiV-Infektion und AIDS

= -Die kumulative Zahl der beim Bundesgesundheitsamt (BGA) registrierten AIDS-Fille fiir die Bun-

desrepubhk Deutschland ist von 48 im Jahre 1983 auf 2668 zum 30.11.1988 angestlegen Die
Zahl der Meldungen an Neuerkrankungen pro Jahr ist weiter zunehmend.

AIDS (Acquired Immune Deficiency Syndrome), auch Vollbild AIDS, steht fiir das Auftreten be-
stimmter lebensbedrohender Krankheitsbilder, die in der Folge der Zerstérung des Immun-
“systems durch das HI-Virus (Human Immunedeficiency Virus) auftreten. Die CDC (Centers for
Disease Control) haben die Definition des Volibilds von AIDS verschiedentlich geédndert und dem
jewelligen Stand der Erkenntnis angepaBt.

Zwischenstadien der fortschreitenden Symptomatik werden als LAS (Lymphadenopathie-
Syndrom) und ARC (AIDS-Related-Complex) bezeichnet. Neben der Uberwiegend kiinischen
Stadien-Eintellung der CDC existieren weitere Klassifikationen, die auch immunserologische
Parameter beriicksichtigen.

Anfangs ging man davon aus, daB hchstens 10 bis 20% der Infizierten Symptome einer Immun-
schwéche entwickeln wiirden. Diese Zahl muBte spéter auf 70 bis 80% korrigiert werden. Nach
dem gegenwiértigen Kenntnisstand ist damit zu rechnen, daB praktisch alle, die einmal mit dem
HI-Virus infiziert sind, friiher oder spéter manifest erkranken und das Vollbild AIDS erreichen, so-
fern sie nicht bereits vorher an anderen Todesursachen sterben.

Die Halfte der Infizierten erkrankt innerhalb von 10 Jahren, wobei die Inkubationszeit (Zeit zwi-
schen Infektion und Vollbild AIDS) erheblich variiert. Wahrend dieser Zeit ist jeder HIV-Infizierte
als potentieller Ubertrager der Krankheit anzusehen, der das Virus - gerade auch in Unkenntnis
des Vorliegens der Infektion - weitergeben kann. Einmal im Stadium AIDS stirbt der iber-
wiegende Teil der Erkrankten innerhalb von 2 Jahren.

1.2 Obertragungswege

Nach dem gegenwiértigen Kenntnisstand erfolgt die Weitergabe des Virus im wesentlichen (iber
Biut, Sperma und Vaginalsekret von Infizierten. In zahireichen Geweben und Sekreten ist ein Vor-



kommen des Virus nachgewiesen worden; die Bedeutung dieses Auftretens fiir die Verbreitung
der Infektion ist noch nicht hinreichend kiar. .

Die quantitativ wichtigsten Ubertragungswege der HIV-Infektion sind derzeit der sexuelle Kontakt,
sowohl homosexueller als auch heterosexueller Art, sowie die Infektion durch gemeinsam be-
nutzte Nadein bei Drogenabhangigen.

Der Infektionsweg fir Bluter Uber Faktor-Vili-Préparate ist fiir den Bereich der Bundesrepublik seit
1985 wirksam gestoppt. Die Gefahr durch Bluttransfusionen ist nach Einfiihrung des Screenings
der Blutspenden auf ein Minimalrisiko reduziert worden. Dieses verbleibende Risiko ist im we-
sentlichen auf (biologisch) falsch negative Testergebnisse fiir infizierte Spender zuriickzufiihren,
bei denen Antikdrper noch nicht oder nicht mehr nachweisbar sind, da zwischen einer Infektion
und dem Auftreten dieser Antikorper (Serolatenz) eine Zeitspanne von 1 Jahr und mehr ver-
streichen kann und die Antikérper im weiteren Verlauf auch wieder verschwinden kdnnen.

Das Virus kann auch von einer infizierten Mutter wahrend oder nach Schwangerschaft und Ge-
burt auf das Kind {ibertragen werden (vertikale Ubertragung).

Homosexuelle, i.v. Drogenabhéngige und Bluter bilden in westlichen Industrielandern die bisheri-
gen ‘klassischen’ Risikogruppen. Mit zunehmender Ausbreitung der Infektion kénnten weitere,
gegenwartig unbekannte oder quantitativ vernachlissigbar erscheinende, Ubertragungswege an
Bedeutung gewinnen.

" 1.3 MaBnahmen der Privention

Der Zeitpunkt, zu dem ein Impfstoff oder eine antivirale Therapie entwickelt und-auf ihre Wirk-
samkeit (iberprift sein werden, so daB damit auch das Infektionsrisiko fiir Nichtinfizierte deutlich
vermindert wird, ist vorlaufig nicht abzusehen. Somit ist in nachster Zeit ein praventiv wirksames
Verhalten das entscheidende Mittel fiir eine Begrenzung der HIV-Epidemie.

In den bisherigen Aufklarungskampagnen wurden einschlagige Verhaltensweisen zu einer Minde-
rung des Infektionsrisikos - etwa der Gebrauch von Kondomen oder die Reduktion der Partner-
zahl - propagiert. Fiir diese Praventionsansitze fehit jedoch die erforderliche systematische
Evaluierung des Wirkungsgrades und eine aussagefahige Abschétzung des verbleibenden
Risikos.

1.4 Kenntnis von Prévalenz und Inzidenz der HIV-Infektion als Voraussetzung gesundheits-
politischer MaBnahmen

Die vom Bundesgesundheitsamt registrierten Falle zum Vollbild AIDS sagen etwas (iber die Ver-
breitung der HiV-Infektion in der Vergangenheit aus, wobei angesichts der Freiwilligkeit der Mel-
dungen und der anfanglich eingeschrénkten Definition von AIDS eine Dunkelziffer nicht gemel-
deter Falle zu beriicksichtigen ist.

Die Zahlen des AIDS-Faliregisters sind nicht geeignet, Aussagen (iber die Ausbreitung der Infek-
tion zum gegenwdrtigen Zeitpunkt zu machen, Prognosen fiir die Zukunft abzuleiten oder den
Erfolg von MaBnahmen zu beurteilen. Man kann daraus allenfalls die Zahl der Meldungen von
AIDS-Fillen der nachsten 2 bis 3 Jahre extrapolieren, sofern das Meldeverhalten zeitlich konstant
bleibt.

Die Pravalenz der Symptomatik, d.h. die Anzahl der Menschen, die zu einem Zeitpunkt manifeste
Krankheitsbilder zeigen oder sich im Volibild AIDS befinden, ist angesichts der langen Zeit zwi-
schen Infektion und dem Auftreten erster Symptome keine geeignete GroBe fiir eine Beurteilung
des AusmaBes der Epidemie.



Ausschlaggebend sind vielmehr Prdvalenz und Inzidenz der Infektion selbst, d.h. die Zahl der
Menschen, die - auch ohne bereits Symptome 2u zeigen - mit dem Hl-Virus infiziert sind, sowie
die Zahl derjenigen, die in einem bestimmten Zeitraum neu infiziert werden.

Die Kenntnis von Pravalenz und Inzidenz der Infektion ist sowohl fiir das verantwortungsvolle
Handeln jedes Einzelnen oder ganzer Gruppen wie auch gesundheitspolitisch von eminenter Be-
deutung. Sie ist nicht zuletzt die Voraussetzung dafilr, daB rechtzeitig die medizinischen und so-
zialen Dienste bereitgestelit werden kdnnen, um diejenigen, dna in der Folge der Infektion erkran-
ken werden, in dem erforderlichen Umfange zu betreuen.

Das Wissen um die Anderung der Inzidenz {iber die Zeit ist auch die Grundlage, um die Effizienz
einer Pravention beurteilen zu kénnen und gegebenentalls Hinweise auf die Notwendigkeit ihrer
Modifizierung und Spezifizierung zu erhalten.

Somit wird deutlich, daB ohne eine ausreichende Kenntnis Uber die HIV-Infektionen - und die dar-
auf folgende Erkrankung- der Umfang der Aufgaben, die AIDS an die Gesellschaft stellt
- medizinisch, sozial und 6konomisch - nicht abschatzbar ist.

- 1.5 Prévalenz und Inzidenz der HIV-infektion in der Bundesrepublik Deutschland sind

unbekannt
Wissenschatftlich fundierte Zahlen zum AusmaB und zur Dynamik der HiV-Infektion in der Bun-

desrepublik Deutschiand fehlen bis heute. Von verschiedenen Seiten vorgetragene Ein-
- schatzungen zur HIV-Pravalenz (absolute Zahl der Infizierten zu einem Zeitpunkt) reichen seit

zwei Jahren unverandert von 30.000 bis {iber 300.000 HIV-Infizierten. Diese Zahlen-diirfen aber
nicht als valide Schéatzungen Im statistischen Sinne verstanden werden.
Daten zur Pravalenz und Inzidenz, die in anderen Landern, wie den USA oder GroBbritannien, in

=vielen sorgféltig geplanten Studien gewonnen werden, haben keine Aussagekraft fiir die Ver-

haitnisse in der Bundesrepublik Deutschland weder in Bezug auf die Gesamtbevolkerung noch
fir einzelne regionale oder soziale Teilbereiche, zwischen denen zudem mit erheblichen Unter-
schieden gerechnet werden muB.

2. Bisher verfiigbare Untersuchungsansétze und Daten

2.1 Registrierung der AIDS-Fille

Die Registrierung von Erkrankungen im Volibild AIDS durch das BGA kann - wie dargelegt - nur
wenig zu der Abschétzung des gesamten AusmaBes der HIV-Epidemie beitragen.

2.2 Berichtspflicht fiir positive HIV-Bestitigungstests

Seit dem 1.10.1987 wird die Laborberichtsverordnung? fiir positive HIV-Bestatigungstests prakti-
Zlert. Sie ist definitionsgemas lediglich eine Erhebung von als HIV-positiv erkannten Proben, die
auf Grund einer medizinischen indikation oder auf freiwilliger Basis entnommen wurden.

Die im Rahmen der Laborberichtsverordnung eingehenden Meldungen reprasentieren nicht die
HIV-Pravalenz oder Inzidenz, da Infizierte, die sich nicht einem Test unterziehen, iiberhaupt nicht
erfaBt werden kdnnen.

Aus der Anzahl der Meldungen kénnen auch keine Schatzungen dieser GroBen abgeleitet wer-
den. Griinde hierfiir sind 2.B. die im Verauf der Zeit sich dndernde Zusammensetzung der Ge-
testeten, fehlende demographische Merkmale und Doppelmeldungen.




Die zum 29.2.1988 gemeldeten 14.898 erstmalig seropositiven Befunde (von insgesamt 22.248
Meldungen)3 geben wegen der nicht abzuschitzenden Dunkeiziffer und der ungekidrten
Selektionsmechanismen nur eine Mindestzahl der zu dem Zeitpunkt tatsichlich HIV-Infizierten
wider.

2.3 Blutspendedienste

Die Daten der Blutspendedienste sind ungeeignet, um Ausma8 und Geschwindigkeit der Aus-
breitung der Infektion abzuschétzen oder das Greifen von MaBnahmen zu beurteilen.

Es laufen seit Jahren Programme, um gerade Personen mit einem besonderen Infektionsrisiko
von einer Spende abzuhalten. Wie bei der Laborberichtspflicht tritt das Problem der Selektion des
Kollektivs auf.

Die Blutspender stellen eine hochselektierte Gruppe mit besonders niedrigem Risiko dar, in der
eine Ausbreitung erst mit einer deutlichen zeitlichen Verzégerung und auf einem niedrigeren Ni-
veau sichtbar werden kann.

2.4 Diagnostische Verfahren

Die Spezifitat der routineméaBig einsetzbaren Testsysteme zum Nachweis von HIV-AntikGrpern ist
nach den Forschungsanstrengungen der letzten Jahre als auBerordentiich hoch anzusetzen. Bei

= Suchtests der zweiten Generation kann mit weniger als einem falsch positiven Testergebnis auf

200 Tests, bel ordnungsgemaBer Durchfilhrung des gestuften Vorgehens (Suchtest und Bestiti-
gungstest) sogar mit weniger als einem falsch positiven Testergebnis auf 100.000 Tests, gerech-
net werden.

Quantitativ bedeutsamer und in ihrer Auswirkung weltreichender als das Problem der Spezifitat
stellt sich die Problematik der Sensitivitit derzelt dar. Es konnten mehrfach Iangere Zeitperioden
nachgewiesen werden, in denen ein Infizierter im Antikdrpersuchtest oder auch im Western Blot
negativ war, obwohl eine unveranderte Infektiositét unterstellt werden muBte.

Diese diagnostische Liicke, deren Umfang derzeit noch nicht niher prazisiert werden kann, fiihrt
zu biologisch falsch negativen Testergebnissen. Die Unsicherheit beim Nachweis von Antikdrpern
ist bei Angaben zur Aussagekraft von Testergebnissen und darauf basierenden Folgerungen zu
beriicksichtigen und muB weiter untersucht werden.

Die Qualitatskontrolle von Verfahren zum Nachweis einer erfolgten Infektion ist ein permanentes
biometrisch-epidemiologisches Problem. Stindig werden neue Untersuchungsverfahren zum
Nachweis von Antikdrpern gegen spezifische Antigene des HIV-1 und zunehmend auch des
HIV-2 entwickelt. Tests zum direkten Nachweis viraler Antigene sind noch von unterschiedlicher
Qualitat und Verfahren zum Nachweis der viralen Nukleinsdure befinden sich erst in der
Erprobung. Manche in Suchtests positive Seren erbringen im Bestétigungstest ein fragliches
Ergebnls Sensitivitit, Spezifitdt und Aussagekraft der bereits vorhandenen und der zukiinftigen
Testsysteme missen daher in epidemiologisch und biometrisch orientierten Studien evaluiert
werden.

Die genannten Probleme und die hohe Verantwortlichkeit bei der HIV-Diagnostik machen es né-
tig, die Qualitatssicherung fiir die Tests nicht allein den einzeinen Laboratorien zu {iberlassen,
welche die Untersuchungen durchfiihren.

Eine laufende externe Qualitétssicherung und Kontrolle (Ringversuche) unter biometrischen Ge-
sichtspunkten ist angesichts der weitreichenden Konsequenzen von falsch positiven und



falsch negativen Ergebnissen und der zunehmenden Differenziertheit der Situation in der Praxis
unabdingbar.

2.5 Studien in Risikogruppen

Grundsétzlich treten bei Studien in den sogenannten ‘Risikogruppen’ erhebliche Probleme hin-
sichtlich der Selektion und der Compliance auf. Dennoch haben Untersuchungen in diesen Teilen ‘
der Bevdlkerung selbstversténdlich ihren Stellenwert im Rahmen einer umfassenden Erforschung
der HIV-Infektion in der Bundesrepublik Deutschland, wenn sie biometrisch und epidemiologisch
angemessen geplant, durchgefiihrt und ausgewertet werden.

Untersuchungen in solchen Teilgruppen der Bevélkerung sind allerdings ungeeignet, um hin-
sichtlich Pravalenz oder Inzidenz der HIV-Infektion Erkenntnisse iiber die jeweilige Stichprobe
hinaus beizutragen. Eine naive Berechnung von Infektionsraten kann nur zu Fehischiissen fuh-
ren.

Die Zielrichtung solcher Studien kann die Beeinflussung des Risikoverhaltens sein, z.B. des
Greifens spezifischer Praventionsprogramme. Sie kann auch in der Untersuchung des natiiri-

‘chen Verlaufs der Krankheit von der Infektion zur Symptomatik liegen und in den Faktoren, die

den jeweiligen Verauf bei Infizierten modifizieren.

2.6 Unsystematische klinische Datensammiungen

“Kenntnisse iiber den Verlauf der Krankheit in ihrer zeitlichen Abfolge von der Infektion ber

verschiedene Stadien der Symptomatik zum Vollbild AIDS sind grundiegend fiir die Entwickiung
therapeutischer Konzepte und die Bereitstellung adaquater medizinischer und sozialer Dienste.
Die Dokumentation von Veraufsdaten, die im Rahmen der Patientenbetreuung erhoben werden,
erfo‘lgt bislang nach keinem standardisierten Prinzip. Die praktizierte Vorgehensweise variiert
einmal erheblich zwischen den verschiedenen kiinischen Zentren und wird auch innerhalb einzel-
ner Einrichtungen nicht konsequent einheitlich und systematisch gehandhabt.

Angesichts dieser Heterogenitit ergeben sich Zweifel an Volistandigkeit und Qualitdt der unter
solchen Rahmenbedingungen erhobenen Daten. Ihre Verwendung zur Schétzung der Erkran-
kungsrate nach Infektion, der Inkubationszeit oder der Verweildauer in den einzelnen Stadien der
Erkrankung ist mit Vorsicht zu betrachten, da mit erheblichen Verzerrungen gerechnet werden
muB.

2.7 Epidemiologische Modelle

Mathematische Modelle konnen in vielfacher Weise unser Verstindnis {iber die Zusammenhange
zwischen den bestimmenden Faktoren der HIV-Infektion und AIDS verbessern. Sie erlauben es
auch, soziodemographische Folgeabschétzungen und daraus abgeleitete gesundheitspolitische
MaBnahmen - 2.B. (iber Szenarios - besser zu begriinden.

Vor einem unkritischen Einsatz von epidemiologischen Modellen oder Computersimulationen
muB aber gewarnt werden, da sie im gegenwiirtig mangelhaften Wissensstand um die notwendi-
gen Basisdaten zu gefahrlichen Fehischliissen filhren kénnen.

Erst zukinftige, sorgfaltig geplante und durchgefiihrte Studien kdnnen die Daten bereitstellen, die
erforderlich sind, um einmal die adédquaten Modelle selbst zu evaluieren und dann zu validen
Prognosen beizutragen.



3. Epidemiologische und biometrische Forschungsansitze

Unter den aligemeinen Rahmenbedingungen der Bundesrepublik Deutschland muB das Gesamt-
bild der HIV-Epidemie durch Studien unterschiedlicher Zielrichtung an verschiedenen Teilen der
Bevdlkerung aus einer Vielzahl von Facetten zusammengesetzt und permanent aktualisiert wer-
den. Ein einziger Forschungsansatz reicht nicht aus.

Alle diese Untersuchungen miissen nach biometrischen Gesichtspunkten geplant, durchgefiihrt,
ausgewertet und in ihren Gesamtkontext gestelit werden.

3.1 Schiitzung des zeitlichen Trends der Privalenz

Eine direkte Feststellung von Pravalenz und Inzidenz der HIV-Infektion fiir das Gebiet der Bun-
desrepublik Deutschiand durch eine wiederholte Vollerhebung der Gesamtbevdlkerung ist nicht
moglich. Ein solcher Forschungsansatz ist auch nicht sinnvoll. Es ist hinreichend - aber auch ge-
boten - ein epidemiologisches Monitoring der HIV-infektion vorzunehmen. Methodisch kommen
hierzu représentative Stichproben oder das*sogenannte Unlinked Testing (UT) in Frage.

Zufallsstichproben im Zusammenhang mit der HIV-Infektion werden jedoch nach aller Erfahrung
durch Verweigerung der Teilnahme nicht wirklich reprasentativ sein kdnnen. Diese Methodik ist
in ihrem Anwendungsbereich daher beschréinkt. Unter dem EinfluB einer wechseinden Intensitat
und Zielrichtung der &ffentlichen Diskussion kann nicht von einer zeitlichen Konstanz der Teil-

= nahmebereitschaft ausgegangen werden. Daher wéren in ihrer GroBe und Richtung nicht kontrol-
lierbare Fehischétzungen der Pravalenz sehr wahrscheinlich.

Dagegen ist bei der Methodik des Unlinked Testing eine Selbstselektion ausgeschlossen: unter
Verzicht auf eine Zuordnung der Testergebnisse zu den Getesteten (‘unlinked’ ) werden beim UT
Teile von Proben, die - in der Regel aus medizinisch indizierten Griinden - fur anderweitige Unter-
suchungen ohnehin abgenommen werden, verwendet. Da dabei lediglich elementare demo-
graphische Merkmale erfaBt werden, sind die Getesteten nicht identifizierbar.
Ein epidemiologisches Monitoring der HIV-Infektion mit Hilfe des Unlinked Testing liefert daher
eine Basis, um den zeitlichen Verauf der HIV-Pravalenz valide zu schiatzen. Damit kann gleichzei-
tig ein Beitrag geleistet werden, um die durch die Spannbreite der bisherigen Spekulationen auf-
getretene allgemeine Unsicherheit zu reduzieren.
Bevdlkerungsgruppen, bei denen ein epidemiologisches Monitoring der HIV-Infektion mit Hilfe
des UT sinnvoll erscheint, sind z.B.:

- Schwangere und/oder Neugeborene

- Unfallpatienten und andere, definierte, Krankenhauspopulationen

- definierte Patientengruppen aus der niedergelassenen Praxis

- Todesfélle
Die Methodik des UT darf dabei nicht mit einem planlosen Sammeln von Blutproben verwechselt
werden. Die Auswahl der Bevdlkerungsgruppen und Entscheidungen {iber die Definition von
Stichproben miissen gemaB biometrisch-epidemiologischen Planungs- und Auswertungs-
prinzipien erfolgen. Die Untersuchungen miissen langfristig angelegt sein und sind kontinuierlich
durchzufiihren.
Uber die primar wichtige Schétzung des zeitlichen Trends der HIV-Pravalenz hinaus lassen sich
aus den gewonnenen Daten noch andere wichtige GroBen mit Hilfe entsprechender Modelle ab-
leiten. So kann z.B. die AIDS-Inzidenz - und damit der Umfang der erforderlichen medizinischen
und sozialen Dienste - fiir einen langeren Zeitraum, als es bisher durch Extrapolation méglich
war, geschétzt werden.



3.2 Querschnittsstudien

Das epidemiologische Monitoring mit UT muB erganzt werden durch wiederhoite Querschnitts-
studien zur HIV-Prévalenz und deren zeitlichem Verauf in Bevélkerungsgruppen, die von der HIV-
Infektion in besonderem MaBe betroffen sind oder in Zukunft betroffen sein werden. Diese Stu-
dien missen auch die Risikoprofile und deren zeitliche Anderung in den untersuchten Gruppen
beriicksichtigen. ‘

Hierzu kommen gegenwartig vor allem in Betracht: Drogenabhangige sowie (registrierte) Prosti-
tuierte, aber auch Krankenhauspersonal, das bel einer Ausbreitung unter besonderem Risiko
steht. '

Auch diese Untersuchungen sind grundsétzlich voll anonymisiert und unlinked durchfiihrbar. An-
dererseits konnten diese Studien jedoch auch so angelegt werden, daB - unter entsprechender
Codierung - einzelnen Probanden ihre individuellen Testergebnisse zuganglich gemacht werden
kdénnten.

3.3 Kohortenstudien

' Fir eine valide Schatzung der Inkubationszeit zwischen Infektion, Symptomatik und Vollbild
AIDS, sind Kohortenstudien in vermehrtem Umfange durchzufiihren. Solche Untersuchungen
soliten in Bevdlkerungsgruppen mit einer hohen HIV-Pravalenz durchgefiihrt werden.

= =Hierbei werden Gruppen von Infizierten - méglichst nahe vom Zeitpunkt der Infektion - in der zeit-

" lichen Entwicklung der Symptomatik verfolgt. Diese Studien bieten auch die Méglichkeit, zu
untersuchen, inwieweit in dem zeitlichen Verlauf und dem Spektrum der Symptomatik Zusam-
menhénge mit disponierenden Faktoren bestehen.

* 3.4 Partnerschaftsstudien

Es gibt epidemiologische Hinweise wonach die Wahrscheinlichkeit, daB bei einem Sexualkontakt
mit einem Infizierten das Virus {ibertragen wird, stark variiert und diese von einer Reihe von Fak-
toren abhangt, wie z.B. dem Stadium der Infektion, der Art des Sexualkontaktes, den Symptomen
weiterer Infektionen und der Benutzung von Mitteln zur Pravention.

Die fiir Modellrechnungen zur heterosexuellen Ausbreitung erforderiche Schatzung der
Infektionswahrscheinlichkeit pro Sexualkontakt ist nur auf Grund detaillierter Sexualanamnesen
im Rahmen von retrospektiven oder prospektiven Studien an Paaren méglich.

Besonders gut eignen sich hier die Partner von HIV-infizierten Empfangern von Bluttransfusionen
oder Blutpraparaten (Hamophile), da in diesen Fallen der Zeitpunkt der Infektion meist recht ge-
nau angegeben werden kann.

Wegen der starken Variabilitit des Parameters und seiner Abhéangigkeit von den verschiedenen
determinierenden Faktoren ist es wichtig, eine groBe Anzahl von geeigneten Partnerschaften in
den Studien zu rekrutieren und sorgféltig zu analysieren.

3.5 Sozialwissenschaftliche Studien zum Sexualverhalten

Nachdem die gegenwartig wesentlichen Ubertragungswege des HIV-Virus bekannt waren, wurde
in Aufklarungskampagnen bei der Bevolkerung darauf eingewirkt, die Zahl der Sexualpartner zu
reduzieren bzw. bei Kontakten mit unbekannten Partnern Kondome zu verwenden.

Inzwischen wurden mehrere qualitative Umfragen tiber die Bereitschaft zur Anderung des Se-
xualverhaltens durchgefihrt. Diese sind jedoch fiir eine weitere Beurteilung des epidemiologi-



schen Geschehens nicht aussagekréftig, da keine quantitativen Daten Uber das Sexualverhalten
vor und nach einer Aufklarungskampagne vorliegen.

Um das Risiko filr die Ausbreitung des Hi-Virus, z.B. in der heterosexuellen Bevolkerung, sowie
seine zeitliche Anderung und BeeinfluBbarkeit abschatzen zu konnen, ist es erforderlich, wieder-
holte Umfragen zum Sexualverhalten bei hinreichend groBen und moglichst reprasentativen
Stichproben durchzufiihren. Dabel muB die Gestaltung der Interviews bzw. der Fragebdgen dar-
auf gerichtet sein, das Sexualverhalten quantitativ zu erfassen.

Selbst wenn in diesem Zusammenhang durch die Art der Stichprobenerhebung und die Befra-
gungstechnik mit verzerrten Schétzungen gerechnet werden muB, kénnen doch wiederholte Er-
hebungen Tendenzen in der Veranderung des Sexualverhaltens aufdecken.

Hinzu kommt, daB erganzende Informationsquellen in den epidemiologischen Daten {iber andere
sexuell Ubertragene Krankheiten zur Verfilgung stehen. Hier sind vor allem Gonorrhoe, Syphilis
und Hepatitis B zu nennen. Wegen der hierbei wesentlich kiirzeren Inkubationszeit ergeben Inzi-
denzanderungen bei diesen einen kurzfristig verfiigbaren Hinweis auf Anderungen im Sexualver-
halten.

3.6 Klinische Epidemiologie
Die Klinische Epidemiologie der HIV-Infektion, d.h. die Untersuchung der Krankheitsentwicklung

. sowohl in ihrem natiidichen Verlauf als auch in Wechselwirkung mit verschiedenen Therapiekon-

zepten, ist fir ein wissenschaftliches Verstandnis der Erkrankung ebenso wesentlich wie fiir die
adaquate Betreuung der Erkrankten. :

Valide Aussagen Uber Inkubationszeiten, Ubergangswahrscheinlichkeiten zwischen Stadien der
Krankheit u.a. sowie die dabei determinierenden Faktoren sind nicht zuletzt auch wichtig, um mit
Hitfe von Modellen aussagefahige Prognosen fiir zukiinftig erforderliche medizinische und soziale
Dienste zu gewinnen.

Voraussetzung jeder Klinischen Epidemiologie ist jedoch eine systematische, vollstandige und
prospektive Dokumentation der klinischen Verlaufe der Erkrankung.

Dazu ist eine Standardisierung der Datenerfassung in den einzelnen Zentren und deren Konti-
nuitat grundlegend. Dariiber hinaus muB die Verfahrensweise in der Dokumentation Klinischer
Daten zwischen allen Einrichtungen, die HIV-Infizierte betreuen, koordiniert und vereinheitlicht
werden.

Prinzipien fir den Aufbau entsprechender Kiinischer Register, in Analogie zu den Klinischen
Krebsregistern, stehen zur Verfiigung. Diese miissen in der Praxis unter Berticksichtigung der
Besonderheiten der HIV-infektion angewandt werden.

3.7 Therapiestudien

Die Ansétze zur Behandiung der HIV-Infektion und der in ihrer Folge auftretenden Krankheitsbil-
der verfolgen derzeit das Ziel, die Uberlebenszeit der Betroffenen zu verlangern und ihre Le-
bensqualitat zu verbessern.

Bevor neue Therapien zugelassen und fiir die allgemeine Praxis verfligbar werden, miissen Stu-
dien zum Nachweis ihrer Wirksamkeit und Unbedenkiichkeit durchgefiihrt werden. Dabei sind
nicht nur die einschlagigen gesetzlichen Auflagen des Arzneimittelgesetzes und die Deklaration
von Helsinki zu beachten, sondern auch die international akzeptierten biometrischen Grundsitze
fir die ordnungsgeméBe Durchfilhrung kiinischer Studien®, wie sie im Bundesanzeiger verdf-
fentlicht sind. |



In Ergénzung der aligemeinen Grundsatze wurden fiir Therapiestudien mit HIV-Infizierten und
AIDS-Erkrankten die spezifischen Minimalanforderungen in einem Rahmenprotokoll® niederge-
legt, das unter Mitwirkung der GMDS und der Paul-Ehrdich-Gesellschaft entwickelt wurde.

Die biometrischen Erfordernisse bei der Durchfiihrung von Therapiestudien setzen insbesondere
die Erstellung eines ausfiihrichen Priifplanes mit einem entsprechenden Priifprotokoll voraus.
Begleitend ist ein umfassendes, kontinuierliches Monitoring des ordnungsgemaBen Ablaufs der
Studie erforderiich. '

Aus ethischen und rechtlichen Griinden miissen geplante Zwischenauswertungen die Gewihr
bieten, daB bei Auftreten von Differenzen in der Wirksamkeit oder bei unerwiinschten Wirkungen
eine Studie auch vorzeitig abgebrochen werden kann.

Nur wenn die biometrischen Prinzipien zur Durchfilhrung von Therapiestudien strikt eingehalten
werden, kdnnen Auswertungen zu Ergebnissen mit der ethisch gebotenen Giiltigkeit kommen.

3.8 Datenschutz

Die Gewahrieistung des individuellen Datenschutzes, d.h. ein AusschiuB des MiBbrauchs der
- Daten zum Schaden des Einzelnen, ist gerade bei HIV-Infizierten von hervorragender Bedeutung.
Die Sicherung der Anonymitét und die Wahrung des Datenschutzes im Zusammenhang mit epi-
demiologischen Untersuchungen oder anderen Studien solite durch die Transparenz der Vorge-

- -hensweise garantiert werden und kann durch ein unabhéngiges Gremium Uberprlift werden.

" Ein solches Gremium konnte nach dem Vorbild der Ethik-Kommissionen konstituiert werden, eine
Kontrollfunktion austiben und die Interessen der Betroffenen wahren.

_4. Einbindung von Epidemiologie und Biometrie in die Erforschung und
" Bek@mpfung von HIV und AIDS

Die bisherige Einbindung von Epidemiologie und Biometrie in die Erforschung und Bekampfung
der HiV-Infektion in der Bundesrepublik Deutschland ist unzureichend. Es liegen daher auch
keine entsprechenden wissenschaftlich fundierten Erkenntnisse vor. Resultate aus anderen Lin-
dern kdnnen nicht iibernommen werden.

Vordringlich sind verzerrungsfreie Schétzer fiir die Zahl der Infizierten im zeitlichen Verlauf, ge-
gliedert nach Regionen und Subpopulationen. Die dazu notwendigen Untersuchungen miissen
langfristig, Uiber mindestens ein Jahrzehnt, angelegt sein und sind kontinuierich durchzufiihren.
In den USA werden die erforderiichen Wege langst aktiv beschritten. Unter der Federfithrung der
CDC laufen etwa 500 Studien unter standardisierten Bedingungen in 20 Hochrisiko- und
10 Niedrigrisikogebieten an, die ‘unlinked’, d.h. ohne eine Zuordnung der Ergebnisse zu den
Spendem, durchgefiihrt werden. In gleicher Weise wird das Nabelschnurblut von hunderttausen-
den von Neugeborenen untersucht, in mehreren hundert Krankenhdusern werden hunderttau-
sende von Patienten ‘unlinked’ oder sogar ‘linked’ getestet.

In GroBbritannien und anderen Landern laufen ebenfalls entsprechende Untersuchungen. Ana-
loge Programme sind fiir die Bundesrepublik uneriaslich, da diesbeziigliche Ergebnisse anderer
Lander - anders als in der Grundlagenforschung - nicht iibertragbar sind und die bisher vorlie-
genden Forschungsansétze und Daten fiir Zwecke eines Monitoring durchweg unzureichend
sind.

Die oben genannten Wege soliten koordiniert beschritten werden: die Schatzung des zeitlichen
Trends durch Unlinked Testing und Querschnittsuntersuchungen in verschiedenen Gruppen, Ko-
hortenstudien an Risikogruppen zur Schatzung der Inkubationszeit, die Schatzung der Infekti-



10

onswahrscheinlichkeit pro Kontakt durch Partnerschaftsstudien, sozialwissenschaftliche Studien
zum Sexualverhaiten und die Systematisierung und Standardisierung der Dokumentation kiini-
scher Verlaufe zur Gewinnung klinisch-epidemiologischer Erkenntnisse.

Zur Gewahrieistung der gebotenen biometrischen Qualitat in der methodischen Betreuung thera-
pieorientierter HIV- und AIDS-Studien ist die Einrichtung von speziellen Biometrischen Zentren
nach dem Vorbild der bisher schon erfolgreich arbeitenden Studienzentren notwendag

Als Erkenntnisinstrument ist eine unabhéngige epidemiologische Forschung ebenso wnchtng wie
die Grundlagenforschung. Sie sollte daher auch in der Férderung ein entsprechendes Gewicht
erhalten.

Zur Initiierung und Beurteilung gesundheitspolitischer MaBnahmen tragen methodisch einwand-
frei durchgefihrte und ausgewertete epidemiologische Untersuchungen - wie das Beispiel des
Auslands lehrt - mehr bei als dies die Grundlagenforschung kann.

Die Sicherung der Tragfahigkeit von SchiuBfolgerungen, die aus epidemiologischen Daten gezo-
gen werden, sollte bei einem unabhéngigen Sachverstiindigenbeirat HIV-Epidemiologie aus
erfahrenen Biometrikern, Epidemiologen und Soziodkonomen liegen. Uber die kritische Priifung
der Ergebnisse von vorgelegten Studien hinaus sollte es zu seinen Aufgaben gehdren, die bisher
mangelhaften Bemiihungen in der AIDS-Epidemiologie in der Bundesrepublik anzuregen und zu

koordinieren.

Das grundsétzliche Ziel der breit gefiacherten Auseinandersetzung der Gesellschaft mit der HIV-
Infektion und ihrer Folge, der Erkrankung AIDS, ist die Uberwindung der Krankheit in Abwagung
der Interessen aller. Dies ist sicherlich ein langer und miihevoller Weg.

Die GMDS ist bereit, bei allen einschlagigen Fragen sachverstandiges Wissen belzutragen und
steht auch als Institution fiir die Planung und Durchfiihrung entsprechender Untersuchungen zur
Verfligung. :

! BGA-Zahlen (Stand 30.11.1988), AIFO 12 3 (1988), 708

2 Bundesmmister fiir Jugend, Familie, Frauen und Gesundheit: Veyordnun%e r die Berichts flncht fir positive
IV-Bestitigungstests (Laborberichtsverordnung) vom 9.September 1987, BGBI. 43 (1987), 2

3 Habermehi KO, Maxeiner HG, Deinhardt F, Koch M: Untersuchungen auf der Basis der gemeldeten HIV-
Seropositiven und im Bestangungstest verifizierten Labogbefunde (Studie der Deutschen Vereinigung zur Be-
kémpfung der Viruskrankheiten im Auftrag des BGA), Dt. Arzteb/. 85 (1988), 839-843

4 Bundesminister fiir Ju , Familie, Frauen und Gesundheit: Grundsétze fiir die ordnungsgemase Priifung
von Arzneimitteln vom 9.Dezember 1987, BAnz. 39 (1987)

Paul-Ehrlich Geselischaft fiir Chemotherapie, Zentrum zur Methodischen Betreuung von Therapiestudien
Heideiberg: Rahmenprotokoll fiir die klinische Priifung von Substanzen bei HIV-Infektion



