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Die Broschure richtet sich an Beraterinnen
und Berater sowie interessierte Laien und
informiert Gber Leberentziindungen, die
durch Viren hervorgerufen werden: Epidemio-
logie in Deutschland und weltweit, Ubertra-
gungswege, Schutzméglichkeiten, Impfun-
gen, Prophylaxen, Diagnostik, Verlauf und
Therapie.

Ein Schwerpunkt der Broschire liegt auf den
Besonderheiten fiir Impfung, Diagnostik, Ver-
lauf und Therapie bei einer zusatzlichen In-
fektion mit HIV.

Die vordere Umschlagseite enthélt eine
Ubersichtstabelle, vor jedem Kapitel fasst ein
Textblock das Wichtigste in Kirze fir die je-
weiligen Virusinfektion knapp zusammen.

9. Auflage (Feb. 2008), DIN A5, 82 Seiten.
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HIV-Transmission und Schutzméglichkeiten fur diskordante Paare —
Gemeinsame Stellungnahme von DAH, DAIG, DAGNA, RKI, BZgA,

Am 26. Februar 2008 hat sich auf Einla-
dung der Deutschen AIDS-Gesellschaft
e.V. und der Deutschen AIDS-Hilfe e.V. in
den Raumen der Deutschen AIDS-Hilfe
eine Expertengruppe (zusammengesetzt
aus Vertretern der oben aufgefiihrten Insti-
tutionen und Organisationen sowie Vertre-
tern der Selbsthilfe) getroffen, um die Da-
tenlage zu diskutieren, die der im letzten
HIVReport nachgedruckten Stellungnah-
me der Eidgendéssischen Kommission fur
AIDS-Fragen (EKAF) zu Grunde liegt.

Ziel des Treffens war nicht, eine gemein-
same Stellungnahme abzugeben. Im Lau-
fe des Treffens stellte sich jedoch heraus,
dass es moglich ist, eine solche zu erar-
beiten.

Es wurde eine aus vier Personen beste-
hende Redaktion beauftragt, einen Ent-
wurf zu erarbeiten und diesen zur Konsen-
tierung an die Teilnehmer des Treffens zu
versenden.

In einem weiteren Schritt wird angestrebt,
fur diese Stellungnahme die offizielle Un-
terstltzung der oben aufgefuhrten Institu-
tionen und Organisationen sowie der
Selbsthilfe zu bekommen, um somit mit
einer offiziellen gemeinsame Stellung-
nahme an die Offentlichkeit gehen zu kon-
nen.

Dieser Prozess ist weitgehend unbeachtet
von der Offentlichkeit und der Verbandsof-
fentlichkeit gelaufen. Aufgrund des
Schweigens der DAH und der Irritationen,
die durch eine auf der Webseite der DAH
gestellte, wieder heruntergenommene und
erneut eingestellten Pressemitteilung ent-
standen sind, haufen sich die Nachfragen,
ob und wann die DAH eine Stellungnahme
abzugeben gedenke.

Der Bearbeitungsprozess dieser Stellung-
nahme ist folgender: Am 30. Marz hat die
Redaktion den Teilnehmern der Experten-
runde vom 26. Februar den Entwurf zu
weiteren Kommentierung zukommen las-
sen. Diese haben nun bis Mitte April Zeit,
ihre Anmerkungen, Bedenken, Ande-
rungsvorschlage etc. rickzumelden. Bis

Ende April sollte die Redaktion eine zweite
Version erarbeitet haben, die (hoffentlich)
alle Einwénde berucksichtigt.

Diese Version wére dann zumindest ein-
mal als Expertenmeinung veroffentli-
chungsfahig.

Die diese Stellungnahme erarbeitende
Redaktionsgruppe ist zuversichtlich, dass
diese dann vorliegende Version der Stel-
lungnahme ohne weitere Veranderungen
von den Institutionen und Organisationen
konsentiert werden konnte.

Es sei darauf hingewiesen, dass die zwi-
schenzeitlich in der Republik kursierenden
Entwiirfe unterschiedlichen Bearbeitungs-
standen entsprechen und keineswegs die
in der Expertengruppe konsentierte End-
fassung darstellen.

Die Redaktion des HIVReport geht davon
aus, dass sie in der nachsten Ausgabe im
Mai die Expertenmeinung veroffentlichen
wird.

Wir sind uns dartber im Klaren, dass
manche eine schnellere Reaktion erwar-
ten, weisen aber darauf hin, dass die Er-
arbeitung der EKAF-Stellungnahme acht
Monate gedauert hat und bitten um Ge-
duld. Es handelt sich um ein komplexes
Thema, dem man nicht gerecht werden
kann, indem Schnellschiisse abgegeben
werden.
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Patienteninformation durch Hersteller? — EU-Kommission als Buttel
der Pharmaindustrie

Die Europaische Union will der Pharma-
industrie erlauben, Patient(inn)en direkt
Uber rezeptpflichtige Arzneimittel zu
~informieren“. Das ist ihr einziger Vor-
schlag zur Verbesserung der Aufkla-
rung von Kranken. Setzt sich die In-
dustrielobby durch, wird das vor allem
auch fur arme Lander gravierende Fol-
gen haben.

Bislang erlauben nur die USA und Neu-
seeland solche direkte Werbung bei Kon-
sument(inn)en. Wenn die EU freie Bahn
fur die Beeinflussung von Patient(inn)en
durch die Industrie gibt, wird das einen
weltweiten Dammbruch zur Folge haben.
Denn welches arme Land wollte sich dann
noch gegen die Begehrlichkeiten der
Pharmaindustrie zur Wehr setzen, auch in
Bombay, Nairobi oder sonst wo in der Welt
die Patient(inn)en direkt zu beeinflussen?
Die Folgen waren dort noch gravierender
als in Europa. Neben den relativ wenigen
Wohlhabenden wirden auch die Armen
mehr Geld fur Gberteuerte und oft wenig
sinnvolle Praparate ausgeben. Angesichts
des in diesen Landern oft extrem diinnen
Angebots an verlasslichen Informationen
Uber Arzneimittel ist kaum ein Korrektiv
denkbar. Ein wahrer Alptraum fiir die Be-
troffenen, aber der Traum von Big Phar-
ma.

Das will die EU-Kommission: ,[...] es
sollte fur die Pharmaindustrie mdglich
sein, Informationen zu verschreibungs-
pflichtigen Medikamenten zu verbreiten
in Fernseh- und Radioprogrammen,
durch Verteilung von gedrucktem Mate-
rial, durch Informationen in Printmedien
oder durch audiovisuelles und gedrucktes
Material, das durch Arzte und Arztinnen
an Patient(inn)en verteilt wird."*

EU-Kommission versagt

Patient(inn)eninformation ist eine wichtige
Sache und nicht immer steht es zum Bes-
ten um sie. Einem beinahe uniberschau-
baren Angebot von oft zweifelhafter Infor-
mation, das vor allem im Internet geboten
wird, stehen wenige gute Informationen
gegenuber. Fir Laien ist meist schwer zu
entscheiden, welche Informationen ver-
trauenswirdig sind.

Doch was die EU-Kommission fur Unter-
nehmen und Industrie jetzt vorschlagt, hat
mit besserer Information nichts, mit Phar-
mawerbung dafir um so mehr zu tun. Als
das Européaische Parlament die EU-
Kommission beauftragte, 2007 einen Be-
richt Gber Zuganglichkeit von Arzneimittel-
informationen fur Patient(inn)en vorzule-
gen, hatte es die Qualitat und Brauchbar-
keit der Information im Sinn. Doch die zu-
standige Generaldirektion fiir Unterneh-
men und Industrie hat aus diesem Auftrag
etwas vollig anderes gemacht. Statt griind-
lich zu recherchieren, was es schon alles
an brauchbaren Informationen gibt und
wie diese Informationsquellen besser ge-
fordert werden konnen, wird Klientelpolitik
fur die Pharmaindustrie betrieben. Auf-
grund entschiedener Proteste wurde ledig-
lich der plumpe Vorschlag, unbeschrénkte
Direktwerbung fur rezeptpflichtige Arznei-
mittel zu erlauben, nicht weiter verfolgt.

Stattdessen setzt die Kommission jetzt auf
LInformation“ durch die Industrie. Das
macht eine 6ffentliche Anhdrung deutlich,
bei der alle EU-Burgerinnen und Organi-
sationen jetzt aufgefordert sind, zu dem
Gesetzesvorschlag der Kommission Stel-
lung zu nehmen. [*]

Eigentlich handelt es sich nur um einen
einzigen Vorschlag: nadmlich der Industrie

' European Commission. Legal proposal on information to
patients. Brussels 5 Feb 2008
http://ec.europa.eu/enterprise/pharmaceuticals/pharmacos/
docs/doc2008/2008 02/info_to _patients consult 200802.
pdf Ende der Stellungnahmefrist 7. April 2008
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zu erlauben, Patient(inn)en direkt Gber
Krankheiten und deren Behandlung zu
sinformieren®. Die einzige Option, die noch
offen gelassen wird, ist, ob die Industrie
sich dabei selbst kontrollieren darf oder
vielleicht doch ein bisschen staatliche Auf-
sicht noch sein muss.

»S0ft pull“ oder harte Werbung?

Der ganze Kommissionsvorschlag ist von
Werbesprache und —denken gepréagt. Da
ist von ,Pushed information” (das, was
man dem Kunden aufdrangt wie Werbun-
gen, Fernsehbeitrage usw.) und ,Pull in-
formation“ (wo der Patient selbst nach
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Unubersehbar: Werbung fur die
Internetseite zu einem Potenzmit-
tel auf dem Berliner Hauptbahn-
hof im Februar 2008. Firmen-
webseiten sind auch jetzt schon
ein wichtiges Werbeinstrument,
das sich oft am Rande des Lega-
len bewegt.

-
:
%

Informationen nachfragt) die Rede. Dann
gibt es aber Weiterentwicklungen wie ,Soft
pull“, damit sind dann Internetseiten der
Firmen gemeint, weil der Patient die ja
selbst aufsuche. Dass Firmen bewusst
und massiv auf solche Seiten hinlenken,
davon ist nicht die Rede (siehe Bildbei-
spiel). In der Branche ist diese Werbestra-
tegie langst eigene Untersuchungen wert.
So fuhrt Manhattan Research eine Hitliste
der am meisten von europdaischen Verb-
raucher(inne)n besuchten Pharma-
Webseiten und befragt Verbraucher/innen
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zur Akzeptanz solcher Angebote. [?] ,Da
europaische Verbraucher/innen dazu nei-
gen, das Internet fir Gesundheits- und
Medikamenteninformation zu nutzen, hat
Manhattan Research drei Schlisseltrends
im Pharmamarkt beschrieben, deren sich
jeder Gesundheits- und Medikamenten-
markt[-teilnehmer] bewusst sein und die er
noch heute in seine Planungen einbezie-
hen muss.* [*]

Verbraucher/innen suchten auf Firmen-
Webseiten Informationen und das beein-
flusse ihre Entscheidungen, deshalb seien
Firmenseiten in Landessprache wichtig.
Suchmaschinen und Nachschlagewerke
seinen eine wichtige Informationsquelle.
Es wird ausdricklich darauf hingewiesen,
wie wichtig es sei, dass Firmen auf die
~Vollstandigkeit* der Wikipedia-Eintrage zu
ihren Medikamenten achten. SchlieRlich
wirkten die Informationen aus dem Internet
auf andere, wenn die Verbraucher/innen
beim Arzt/Artin oder Bekannten von neuen
serfolgreichen Therapien“ berichteten.

Industrie manipuliert

Warum die Industrie jetzt im grofzen Maf3-
stab Laien berieseln dirfen soll, ist uner-
findlich. Denn es gibt Giberzeugende Bele-
ge, dass direkte ,Information“ der Fachleu-
te durch die Industrie nicht zu besserer
Therapie filhrt. Arzte und Arztinnen lassen
sich durch Pharmavertreter/innen beein-
flussen, obwohl diese angeblich auch nur
informieren. Industriegesponserte Fortbil-
dungen geben unvollstandige und irreflih-
rende Botschaften. Selbst die Fachpresse
wird durch die Industrie kraftig beeinflusst.
[*] So schaffen es Firmen immer wieder,

2

www.manhattanresearch.com/files/PRESS/Cybercitizen_H
ealth_Europe 072307.pdf

® Manhattan research. European Consumers Seeking
Health Information. White paper 10/2007
http://www.manhattanresearch.com/files/Cyberciti-

zen_Health (clients)/CCH _EUROPE/Version_7.0/Europea
n_Consumers_Seeking Health Information by Manhatta

n_Research.pdf

* Veronica Yank, Lisa A Bero, Drummond Ren-nie. Finan-
cial ties and concordance between results and con-
clusions in meta-analyses: retrospective cohort
study. British Medical Journal 335, p 1202-
1205, Dec 2007

selbst dort negative Ergebnisse in Erfolge
umzudeuten. [°] Ganz zu schweigen da-
von, dass die Industrie negative Studien
gern ganz unter den Tisch fallen lasst,
damit ihre Mittel besser aussehen. [® 7]

Bereits jetzt berieseln Pharmafirmen Verb-
raucher/innen im Internet mit ,Gesund-
heitsinformationen®. Das geschieht oft am
Rande und jenseits der Legalitat und von
ausgewogener Information kann nicht die
Rede sein (siehe S. 4). Wenn die Beein-
flussung bei Arztinnen und Arzten schon
so gut funktioniert, warum sollen ausge-
rechnet Patient(inn)en dagegen immun
sein?

Es qilt, diesen Dammbruch fir eine prak-
tisch ungezigelte Beeinflussung der Wa-
renanbieter in Europa zu verhindern, nicht
nur in unserem eigenen Interesse, son-
dern auch im Interesse der Patient(inn)en
in armen Landern. (JS)

Quelle: PHARMA-BRIEF — Rundbrief der BUKO Pharma-
Kampagne. Nr. 1, Januar/Februar 2008, S. 1f
http://www.bukopharma.de/index.php?page=medikamente

-in-europa

Kommentar

Burger der EU haben die Moéglichkeit, Stel-
lungnahmen zu laufenden Gesetzge-
bungsverfahren abzugeben. Die Frist fur
die Einreichung von Stellungnahmen zu
diesem Vorhaben lief leider am 7. April
2008 aus. In der Fuf3note 1 finden Sie ei-
nen Hyperlink zu einem weiterfiihrenden
Dokument.

® Friedberg et al. Evaluation of Conflict of Interest in Eco-
nomic Analyses of New Drugs Used in Oncology. Journal
of the American Medical Association (JAMA) 20 Oct 1999

® Hans Melander, Jane Ahlqvist-Rastad, Gertie Meijer and
Bjorn Beermann. Evidence b(i)ased medicine—selective
reporting from studies sponsored by pharmaceutical indus-
try: review of studies in new drug applications British Medi-
cal Journal 2003;326;1 171- 1173

" Erick H. Turner et al. Selective Publication of Antidepres-
sant Trials and Its Influence on Apparent Efficacy. New
England Journal of Medicine 358; 3 January 17, 2008
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Neues zur Superinfektion

Der HIV.Report berichtete mehrfach tber
den Stand der Forschung zu Superinfekti-
on. In der Ausgabe vom Mai 2006 [®] ha-
ben wir versucht, einen Uberblick tiber die
bis dahin veroffentlichten Falle zu gegen
sowie eine Bewertung der Datenlage unter
lebenspraktischen Aspekten vorzuneh-
men. In der Ausgabe Juni 2006 haben wir
den letzten Fall berichtet [°]. In der Ausga-
be 2/2007 des RetroVirus-Bulletin des
Nationalen Referenzzentrums fir Retrovi-
ren (Erlangen) findet sich eine weitere
Literaturiibersicht, die zu einer anderen
Bewertung der Datenlage kommt [*°].

Auf der Retroviruskonferenz 2007 wurden
in einer Sitzung zu Impfstoffen weitere
Daten zu Superinfektionen vorgestellt.
Diese Arbeit ist im November 2007 verof-
fentlich worden [*!] und wird im Folgenden
in Teilen Ubersetzt und anschlieRend
kommentiert:

Einfuhrung

Eine Superinfektion mit HIV-1 (in der Lite-
ratur gelegentlich auch als Re-Infektion
bezeichnet) ist bei mehr als 20 Fallen be-
schrieben worden, was zeigt, dass eine
Infektion mit HIV-1 nicht in jedem Fall eine
protektive Immunantwort generiert. Der
Nachweis von Superinfektionen stellt mog-
licherweise eine Herausforderung fir die
Impfstoffentwicklung dar, weil die meisten
Viren, fur die Impfstoffe existieren, im Zu-
ge der natirlichen Infektion eine protektive
Immunantwort hervorrufen. Allerdings sind
die Implikationen der Superinfektion flr die
Impfstoffentwicklung kontrovers, teilweise
weil unklar ist, wie oft Superinfektionen
vorkommen und ob sie auf die Zeit be-
grenzt sind, in der sich die HIV-spezifische
Immunantwort noch nicht entwickelt hat —
etwas kurz nach der priméaren Infektion —

8 http://mww.hivreport.de/media/de/2006 05 _hivreport.pdf

® http://ww.hivreport.de/media/de/2006_06_hivreport.pdf

10

http://www.viro.med.uni-

erlangen.de/bulletin/Bulletin2_07.pdf

! piantadosi A, Chohan B, Chohan V, et al.: Chronic HIV-
1 Infection Frequently Fails to Protect against Superinfec-

tion. PLoS Pathog. 2007 November; 3(11): el77.
http://www.plospathogens.org/article/info%3Adoi%2F10.13
71%2Fjournal.ppat.0030177

oder beeintrachtigt ist — etwa im fortge-
schrittenen Krankheitsstadium / bei Aids.

Bis heute haben mehrere Beobachtungs-
studien mit sich widersprechenden Ergeb-
nissen die Inzidenz der HIV-1 Superinfek-
tionen untersucht. Am einen Ende des
Extrems haben zwei Studien ergeben,
dass Superinfektionen ahnlich haufig vor-
kommen, wie initiale HIV-Infektionen —

4 % pro Jahr bei kenianischen Frauen im
Vergleich zu einer initalen Infektionsrate
von 8 %/Jahr in derselben Kohorte. Bei
Méannern in Sudkalifornien 5 %/Jahr im
Vergleich zu einer Rate initialer HIV-
Infektionen von 5 %/Jahr in einer ver-
gleichbaren Kohorte. Am anderen Ende
des Extrems haben zwei Studien keinen
einzigen Fall einer Superinfektion feststel-
len kdnnen — trotz recht langer Beobach-
tungszeit. Unterschiede im Studiendesign
und der Methodologie mégen einige der
Unterschiede erklaren. Dariiber hinaus ist
es wahrscheinlich, dass die Inzidenz der
Superinfektion von der Frequenz der Re-
Exposition und moglicherweise auch von
den Charakteristika der untersuchten Vi-
ren abhangt.

Ein Faktor, der die Inzidenz der Superin-
fektion beeinflussen mag ist der Ver-
wandtschaftsgrad der Virusstamme. In
etwa der Halfte der veroffentlichten Supe-
rinfektions-Félle gehorten das initiale Virus
und das superinfizierende Virus zu ver-
schiedenen Subtypen, deren Gensequen-
zen des env-Gens sich bis zu ~ 30 % un-
terscheiden. Im Gegensatz zu diesen Fal-
len der Intersubtyp-Superinfektionen, un-
terscheiden sich die Gehsequenzen des
env-Gens bei Intrasubtyp-
Superinfektionen nur zu ~ 10 % oder we-
niger, weshalb erwartet werden kann,
dass sie gleiche oder sehr ahnliche Anti-
gen-Eigenschaften aufweisen. Eine Intra-
subtyp-Superinfektion ist schwieriger zu
entdecken und wurde bislang hauptséch-
lich fir den Subtyp B dokumentiert. Es ist
nicht bekannt, wie haufig Intrasubtyp-
Superinfektionen in Regionen vorkommen,
in denen nicht-Subtyp-B-Viren dominieren.
In diesen Regionen der Welt ist HIV-1 al-
lerdings am pravalentesten.

Die Rate der HIV-1 Superinfektion kann
ebenfalls davon abhéngen, ob zum Zeit-
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punkt der Exposition mit dem zweiten Vi-
rus eine HIV-spezifische Immunantwort
entstanden war. Es ist mdglich, dass Su-
perinfektionen in der Zeitperiode kurz nach
der initialen Infektion haufiger vorkommen
— vor der Entwicklung einer HIV-
spezifischen Immunantwort. Es gibt aller-
dings Berichte, die darauf hinweisen, dass
das nicht immer der Fall ist. Die Antwort
der zytotoxischen T-Lymphozyten (CTL)
entsteht im Allgemeinen innerhalb des
ersten Monats nach der Infektion und stellt
eine erste potentielle Barriere gegen eine
Superinfektion dar. Superinfektions-
Experimente mit HIV-2 an Makaken erga-
ben, dass in diesem Tiermodell die Super-
infektion auf den ersten Monat nach der
initialen Infektion begrenzt ist. Allerdings
sind Superinfektionen beim Menschen
auch nach der Entwicklung der CTL-
Antwort dokumentiert worden — in einem
Fall sogar, trotz dem die CTLs den super-
infizierenden Stamm erkannten.

Der andere Arm der adaptiven Immunant-
wort auf HIV — die neutralisierenden Anti-
korper — entwickelt sich erst zu einem spa-
teren Zeitpunkt nach der Infektion. Sie
konnen allerdings eine entscheidendere
Rolle bei der Verhinderung einer Superin-
fektion spielen. Neutralisierende Antikor-
per waren in Tierexperimenten in der La-
ge, eine primare HIV-Infektion abzublo-
cken. Vorlaufige Daten zeigen, dass sie
auch eine Superinfektion verhindern kon-
nen. So haben Smith und Kollegen kirz-
lich herausgefunden, dass drei Individuen,
die sich superinfiziert haben, eine schwa-
chere Antwort neutralisierender Antikbrper
auf ihre initiale HIV-Infektion hatten, als
Individuen der Kontrollgruppe.

Allerdings entstehen neutralisierende Anti-
korper im Allgemeinen erst zwei Monate
nach der Infektion und die Antikdrper-
Antwort weitet sich — wenn Uberhaupt —
erst nach etwa einem Jahr nach der initia-
len Infektion auf die Erkennung heterolo-
ger Stamme aus. Da die meisten doku-
mentierten Falle von Superinfektionen
innerhalb des ersten Jahres nach der initi-
alen HIV-Infektion auftraten, ist es verfiih-
rerisch zu spekulieren, dass die Antikorper
vor einer spateren Superinfektion schit-
zen. Allerdings wurden in vielen dieser
Untersuchungen die Studienteilneh-

mer/innen nicht langer als ein Jahr beo-
bachtet. Studien mit einer langeren Beo-
bachtungszeit sind notwendig, um festzu-
stellen, ob es — trotz der Moglichkeit des
Wirtes, eine breite Immunantwort zu ent-
wickeln — auch spater zu Superinfektionen
kommt.

Darlber hinaus werden die meisten der
vorherigen Studien wahrscheinlich die
Inzidenz der Superinfektionen unterschatzt
haben, da in diesen Studien nur eine Re-
gion des HIV-Genoms oder zwei benach-
barte Regionen untersucht worden sind.
Dieser Ansatz hat moglicherweise Super-
infektionen nicht entdecken kénnen, bei
denen sich das initiale und das superinfi-
Zierende Virus rekombiniert haben — ein
bei der HIV-Vermehrung haufig vorkom-
mendes Ereignis. Die Untersuchung mehr
als einer Region des HIV-Genoms konnte
eine bessere Schatzung der Inzidenz der
Superinfektion erlauben.

Um diese Aspekte zu bericksichtigen,
haben wir eine prospektive Kohorte kenia-
nischer Frauen auf HIV-1 Superinfektionen
untersucht. Wir verglichen zwei Sequen-
zen aus nicht benachbarten Regionen des
HIV-Genoms (gag p17 und env V1-V5) zu
den Zeitpunkten kurz nach der initialen
HIV-Infektion und etwa funf Jahre spater.
Wir identifizierten sieben Falle von Super-
infektionen bei 36 Frauen. Drei dieser Fal-
le waren Subtyp A Intrasubtyp-
Superinfektionen. Bei den anderen vier
Fallen gehorten das initiale und das super-
infizierenden Virus zu verschiedenen Sub-
typen — zumindest in einer der untersuch-
ten Regionen des Genoms. Bei flnf der
sieben Falle konnte der superinfizierende
Stamm nur in einer Region des Genoms
gefunden werden (env oder gag), was
darauf hindeutet, dass folgend auf die Su-
perinfektionen Rekombinationen haufig
vorkommen. Wir stellten ebenfalls in je-
dem einzelnen Fall die Zeitpunkte der Su-
perinfektionen fest und diese Ergebniss
deuten darauf hin, dass Superinfektionen
auch noch funf Jahre nach der initialen
Infektion vorkommen kénnen.
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Ergebnisse

Um potentielle HIV-1 Superinfektionen
identifizieren zu kénnen, analysierten wir
provirale HIV-1 Sequenzen von 36 Indivi-
duen zu zwei Zeitpunkten. Der erste (,ini-
tiale*) Zeitpunkt lag im Median 111 Tage
nach der Ansteckung (DPI = days post
infection) (Bereich 17 — 338) und der zwei-
te (,chronische*) Zeitpunkt lag im Median
1.901 DPI (Bereich 1.309 — 2.631 — was
etwa 3,6 — 7,2 Jahre nach Ansteckung
sind). Fur jedes Individuum untersuchten
wir median sieben gag-Sequenzen (Be-
reich 3 —19) und acht env-Sequenzen
(Bereich 3 — 13) zum initialen Zeitpunkt
und median sieben gag-Sequenzen (Be-
reich 5 — 13) und sieben env-Sequenzen
(Bereich 4 — 12) zum chronischen Zeit-
punkt.
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Bild 1. Maximum-Likelihood Phylogenetic
Trees fiir env (A) und gan (B) Sequenzen von
36 Individuen
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Die Untersuchungen der Sequenzen von
den initialen Zeitpunkten ergaben bei je-
dem Individuum monophyletische Cluster
in den phylogenetischen Abstammungs-
baumen sowohl der gag- als auch der env-
Sequenzen (Daten nicht veroffentlicht),
was nahe legt, dass alle Individuen sich
initial nur an einem Partner angesteckt
haben (mit anderen Worte: sie waren nicht
von Beginn an ko-infiziert). [...]

Durch die Analyse der Sequenzen des
initialen und des chronischen Zeitpunkten,
identifizierten wir sieben mégliche Falle
von Superinfektionen, bei denen einige
oder alle der chronischen Sequenzen —
env, gag oder beide — sich im phylogeneti-
schen Abstammungsbaum an anderen
Stellen clusterten, als die initialen Se-
qguenzen.
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Bezeichnung), die ausgewahlt wurden um beide
Stdmme in angenommenen Féllen von Superinfek-
tionen darzustellen und bei jedem Fall nach dem
Zufallsprinzip ausgewahlt wurden. Referenz-
Sequenzen, die verschiedene Subtypen der LANL-
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Datenbank reprasentieren sind als bezeichnete Aste
(Aste mir den alphanummerischen Codes) einge-
schlossen. Félle, die separate Clusterungen auf
einem oder beiden der Bdume darstellen, sind far-
big gekennzeichnet. In den meisten Fallen findet
sich die separate Clusterung nur in env oder gag.
Sequenzen jeder dieser angenommenen Félle von
Superinfektionen sind mit der Fallnummer und ent-
weder ,intiial* oder ,chronisch” in den Baumen be-
zeichnet die diese separate Clusterung beinhalten.
Griin = Fall 1, Orange = Fall 2, Blau = Fall 3, Violett
= Fall 4, Rot = Fall 5, Gelb = Fall 6, Hellblau = Fall
7.

In drei der Falle gehorten die chronischen
Sequenzen zu anderen Subtypen, als die
initialen Sequenzen, was auf eine Inter-
subtyp-Superinfektion hindeutet. Im Detail:
Wie im Bild 1 Teil A gezeigt, stammt die
initale Sequenz des Falls 3 vom Subtyp a
wahrend die chronische Sequenz vom
Subtyp D stammt. Die initiale Sequenz des
Falls 4 ist Subtyp A, wahrend die chroni-
sche Sequenz Subtyp C ist. Wie im Bild 1
Teil B gezeigt, stammt die initiale gag-
Sequenz des Falls 7 vom Subtyp C wah-
rend die chronische Sequenz zwischen
den Subtypen A und C clustert, und eine
A/C-Rekombinante darstellt. Einer der
verbleibenden Falle war eine Inter-Sub-
Subtyp-Superinfektion: die initiale Se-
guenz des Falls 2 entstammt des Sub-

Subtyps A2 in env und einer D/A2-
Rekombinante in gag, wahrend die chroni-
sche Sequenzen in env Subtyp A1 und in
gag eine Rekombinante D/A1l sind. In den
drei verbleibenden Féllen (Falle 1, 5 und
6) clustern sowohl die initialen als auch die
chronischen Sequenzen im Bereich der
Referenz-Sequenzen des Subtyp A, was
auf eine Intrasubty-Superinfektion hindeu-
tet. [...]

In allen sieben potentiellen Fallen von Su-
perinfektionen, die mittels phylogeneti-
scher Abstammungsuntersuchung identifi-
ziert wurden, untersuchten wir Blutproben
von verschiedenen Besuchsterminen [die
im Rahmen der Kohorte stattgefunden
haben bzw. abgenommen worden sind;
Anmerk. d. Red.] um den Zeitpunkt der
Superinfektion zu berechnen. Wie weiter
unten beschrieben, unterscuhten wir die
Proben sowohl mit Single-Copy-
Sequenzierung als auch mit Strain-
Specific PCR (ssPCR) Methoden, die es
uns erlaubten, eine groRere Zahl an Ge-
nomkopien zu untersuchen. [...] Die Zeit-
punkte und die Charakterisierungen der
Superinfektionsfalle sind in der folgenden
Tabelle 1 zusammengefasst.

Tabelle 1: Zusammenfassung und errechnete Zeitpunkte der Félle von Superinfektionen

Fall | Fall-ID | Berechneter | Veranderung | CD4° Subtyp © (env) Subtyp © (gag) Inter/Intra
Zeitpunkt Viruslast * initial chronisch | initial | chronisch | Subtyp ®
(DPI)

1 QB726 749-1.031 4,1-4,0 309 A A+ A* D D+ A* Inter

2 QBO045 | 1.680-2.048 45-43 553 A2 A2 + Al D/A2 D/IA2 + Intra

D/A1

3 QB850 52-73 52-5,5 NA A A+ A/D A A Inter

4 QD022 | 1.832-1.957 4,3-58 788 A C A A Inter

5 QA413 714-1.007 49-50 296 A A+ A* A A Intra

6 QB685 303-1.453 2,6-4,0 628 A A A A* Intra

7 QC885 58-152 56-55 NA A A C C+A/IC Inter

a = Viruslast (logio RNA-Kopien/ml Plasma) zu den Messzeitpunkten am néchsten vor und nach der Superinfekti-

on.

b = CD4-Zellen/ul zum Messzeitpunkt am nachsten nach der Superinfektion; NA = nicht verfligbar
¢ = Subtyp(en) die zu diesen Messzeitpunkten entdeckt wurden sind angegeben; A* = ein vom intitialen Subtyp A

verschiedener Subytp A

d = Félle sind als Intersubtyp Kklassifiziert, wenn der Stamm in mindestens einer untersuchten Genomregion (gag

oder env) zu einem verschiedenen Subtyp gehort.
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Zusammenfassung der
Superinfektions-Félle

Insgesamt haben wir sieben Félle von
HIV-1 Superinfektionen bei 36 Individuen
mit einer Gesamtbeobachtungszeit von
188,7 Personenjahren gesehen. Das kor-
respondiert mit einer Inzidenz von 3,7 %
pro Personenjahr. Superinfektionen traten
wéhrend des gesamten Infektionsverlaufs
auf. Die friheste zwischen 52 — 73 Tagen
nach der initialen Infektion (DPI) und die
spateste zwischen 1.832 — 1.957 DPI (sie-
he Tabelle 1). In den meisten Fallen lag
die Viruslast zum Zeitpunkt der Superin-
fektion in dem fir diese Kohorte zu erwar-
tenden Bereich. Die mediane Viruslast
zum letzten Messzeitpunkt vor der Super-
infektion betrug 4,5 log RNA-Kopien/ml
Plasma (Bereich 2,6 — 5,6) — im Vergleich
zum Median von 4,5 log des viralen Set-
points der Kohorte. Die mediane Viruslast
zum ersten Messzeitpunkt nach der Su-
perinfektion betrug 5,1 log RNA-Kopien/ml
Plasma (Bereich 4,0 — 5,8). Allerdings war
unsere Stichprobengrolie zu klein, um
eine aussagekraftige statistische Analyse
der Veranderungen der Viruslast zwischen
diesen Messzeitpunkten durchfiihren zu
kénnen. Wie auch immer: Fir funf der sie-
ben Individuen war diese Veranderung
bedeutungslos (mediane Veranderung 0,0
log; Bereich -0,2 — 0,2). Fir die beiden
anderen Individuen stiegt die Viruslast
substanziell (um 1,5 log) zwischen den
Messzeitpunkten am néchsten vor und
nach der Superinfektion an. CD4-
Zellzahlen waren fir funf der sieben Indi-
viduen fur den Zeitpunkt der Superinfekti-
on verfligbar und lag in alle funf Fallen
Uber 200 Zellen/ul (siehe Tabelle 1).

Superinfektionen wurden durch die Analy-
se sowohl der env- als auch der gag-
Sequenzen in nur zwei der sieben Falle
detektiert. In einem der beiden Félle konn-
te der superinfizierende Stamm nur zu
einigen Zeitpunkten in beiden Regionen
gesehen werden. In den anderen funf Fal-
len rekombinierten der superinfizierende
und der initiale Stamm. In funf Fallen per-
sistierten sowohl der initiale als auch der
superinfizierende Stamm uber die Beo-
bachtungszeit in mindestens einer Region
des Genoms, wahrend in den verbleiben-
den zwei Féllen (Fall 4 und 6) der initiale

Stamm nach der Superinfektion mit den
uns zur Verfugung stehenden Mitteln nicht
mehr nachgewiesen werden konnte. Das
legt nahe, dass der initiale Stamm in ei-
nem substantiellen Ausmaf durch den
superinfizierenden Stamm ersetzt worden
ist.

Diskussion

Diese Studie stellt die tiefschirfendste
Beurteilung der Inzidenz und der Zeitpunk-
te von HIV-1 Superinfektionen auf der E-
bene von Beobachtungsstudien bis heute
dar. Trotzdem die Anzahl der Studienteil-
nehmer relativ klein ist, wurden sie Uber
einen sehr langen Zeitraum beobachtet.
Besonders wichtig ist, dass die Individuen
schon bevor sie sich mit HIV infizierten in
die Studie eingeschlossen und Uber einen
Zeitraum von ungefahr finf Jahren beo-
bachtet worden sind. Daher waren wir in
der Lage, die Inzidenz der Superinfektion
Uber den Verlauf der HIV-Infektion zu be-
urteilen. Im Gegensatz dazu sind die meis-
ten der bislang publizierten Falle von Su-
perinfektionen als klinische Fallberichte
oder in Studien mit kurzer Beobachtungs-
zeit identifiziert worden. Dazu kommt,
dass das Design dieser Kohorte eine hau-
fige (longitudinale) Probenentnahme vor-
sah und im Ergebnis wir in den meisten
Fallen in der Lage waren, den Zeitpunkt
der Superinfektionen auf wenige Monate
einzugrenzen. Diese Studie legt nahe,
dass HIV-1 Superinfektionen sowohl wah-
rend der akuten Phase als auch der chro-
nischen der Infektion — zumindest bis funf
Jahre post infectionem — stattfinden. Funf
der von uns entdeckten sieben Superin-
fektionen traten mehr als ein Jahr nach
der Infektion auf, wahrend die CD4-
Zellezahl tGber 200 Zellen/ul lag (vor dem
Auftreten von AIDS und der Initiation der
Therapie). In diesen Fallen war die Im-
munantwort auf die nattrliche HIV-
Infektion nicht suffizient, um gegen eine
Re-Infektion zu schitzen.

Wir fanden heraus, dass die Superinfekti-
on — selbst in der chronischen Phase —
nicht auf Viren limitiert ist, die nur entfernt
verwandt sind. Wir konnten drei Falle von
Subtyp A Intrasubtyp-Superinfektionen
feststellen. Dies sind unserem Kenntnis-
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stand nach die ersten dokumentierten Fal-
le von Intrasubtyp-Superinfektionen des
Subtyps A. Der Subtyp A ist in Afrika
hochpravalent und ist in dieser Kohorte
der am weitesten verbreitete Subtyp und
macht etwa 80% der initialen Infektionen
aus. Daher haben wir damit gerechnet,
dass die meisten Superinfektionen mit
dem Subtyp A stattfinden wirden. Um die
groRtmaogliche Chance zu haben, Intrasub-
typ-Superinfektionen zu entdecken, haben
wir Individuen ausgesucht, deren initiale
Infektion — basierend auf env V1-V3 Se-
guenzen - mit Subtyp A-Viren erfolgt war.
Allerdings stellten wir bei der Untersu-
chung der zweiten Region des Genoms
(gag) wahrend der priméren HIV-Infektion
fest, dass sich neun der 36 Individuen
(25%) mit intersubtyp-rekombinanten Vi-
ren infiziert hatten. Das entspricht bisheri-
gen Studienergebnissen, die eine hohe
Pravalenz von intersubtyp-rekombinanten
Viren in Kenia berichtet hatten. [...] Ob-
wohl wir sowohl Inter- als auch Intrasub-
typ-Superinfektionen entdeckt haben, hat-
te die Studie nicht genug statistische Po-
wer, um die Raten zu vergleichen.

Weil wir zwei Regionen des HIV-1 Ge-
noms untersuchten, waren wir in der Lage,
mehr Falle von Superinfektionen zu ent-
decken, als wir entdeckt hatten, wenn wir
nur eine Region untersucht hatten. Hatten
wir nur die env-Region untersucht, hatten
wir nur funf Falle entdeckt, hatten wir nur
die gaga-Region untersucht, wéren es vier
Falle gewesen. Wir interpretieren diese
Ergebnisse um aufzuzeigen, dass eine
Rekombination ein auf eine Superinfektion
folgendes, haufiges Geschehen ist (in flnf
von sieben Fallen). Das ist aus unserer
Sicht Besorgnis erregend, weil es nahe-
legt, dass die Superinfektion dem Virus
einen Mechanismus bieten kdnnte, schnell
seine Fitness zu erhdhen. Beispielsweise
koénnte eine Superinfektion, gefolgt von
einer Rekombination die schnelle Akquisi-
tion von Medikamentenresistenzen erlau-
ben oder zum Immun-Escape beitragen.
AuBerdem — begrindet in der hohen Fre-
guenz der Superinfektionen, die wir beo-
bachtet haben — ist es wahrscheinlich,
dass wir einige Superinfektionen nicht
entdeckt haben, die wir entdeckt hatten,
wenn wir einen groReren Anteil des HIV-1

Genoms untersucht hatten. [...] Gleicher-
maflen kdnnten andere Studien, die nur
einen kleinen Teil des Genoms untersucht
haben, die Inzidenz der Superinfektion
unterschatzt haben.

Es ist genauso moglich, dass wir Falle von
Superinfektionen nicht festgestellt haben,
die nur voriibergehend aufgetreten sind.
Ein Phdanomen, was von Yerly und Kolle-
gen beschrieben worden ist. In der Tat
haben wir in einem der hier beschriebenen
Félle den superinfizierenden Stamm nur
zu zwei der zwoOlf untersuchten Messzeit-
punkten entdecken kénnen. Gleicherma-
Ben kénnten wir Falle von Superinfektion
nicht entdeckt haben, bei denen der su-
perinfizierende Stamm sich auf einem so
niedrigen Level vermehrt, dass er unter-
halb der Nachweisgrenze der verfligbaren
Methodik liegt. Eine binomische Verteilung
verwendend, haben wir berechnet, dass
unsere initialen Untersuchung von ~ 7
Sequenzen pro Messzeitpunkt eine
79%ige Chance ergibt, Stdmme mit einer
20%igen Pravalenz zu entdecken, eine
52%ige Chance, Stamme mit einer
10%igen Pravalenz und nur eine 30%ige
Chance, Stamme mit einer 5%igen Prava-
lenz zu entdecken. Weil unsere initialen
Untersuchungen Stdmme nicht entdecken
konnten, die auf einem niedrigen Level
vorhanden waren, ist unsere Berechnung
einer 3,7%igen Inzidenz pro Personenjahr
fur Superinfektionen wahrscheinlich eine
Unterschatzung der wirklichen Inzidenz.

Es ist wichtig zu berlcksichtigen, dass bei
allen Studien zu Superinfektionen die
Moglichkeit besteht, dass Félle, bei denen
zwei Stamme simultan oder in einer gro-
3en zeitliche Nahe (Ko-Infektionen) er-
worben worden sind und bei denen sich
ein Stamm in einem unterschiedlichen
Kompartiment [also etwa nicht im Blut;
Anmerk. d. Red,] oder auf einem sehr
niedrigen, nicht detektierbaren Level ver-
mehrt, falschlicherweise als Superinfektio-
nen gewertet werden. Die Ergebnisse der
ssPCR, mit der wir 50 HIV-1 Genome pro
Messzeitpunkt untersucht haben, spre-
chen allerdings dagegen. Wir haben be-
rechnet, dass durch den Einsatz der
ssPCR wir mit einer Wahrscheinlichkeit
von >99% Stamme mit einer Pravalenz
von 10% entdecken, mit einer 92%igen

hivreport 04 / 2008

11

p



Wahrscheinlichkeit Stamme mit einer Pra-
valenz 5% und einer 40%igen Wabhr-
scheinlichkeit Stamme mit einer Pravalenz
von 1%. [...]

Die von uns entdeckte Frequenz der Su-
perinfektion betragt 3,7 % pro Jahr und
betragt etwa die Halfte der Inzidenz der
HIV-Infektion in dieser Kohorte, die bei
ungefahr 8% pro Jahr liegt. Es ist wahr-
scheinlich, dass die Frauen dieser Kohor-
te, die Sexarbeiterinnen sind, haufiger HIV
exponiert sind, als Frauen in der Allge-
meinbevolkerung. Allerdings ist das Aus-
mal3 ihrer Exposition niedriger, als in an-
deren Populationen, in denen Superinfek-
tionen und Ko-Infektionen berichtet wor-
den sind. In der Originalkohorte, aus de
die hier untersuchte Subgruppe stammt,
berichteten die HIV-negativen Frauen 1
bis 2 Sexpartner/Woche und eine 83%ige
Frequenz des Kondomgebrauchs. In der
Originalkohorte nahm die Frequenz des
ungeschiitzten Geschlechtsverkehrs bei
den Frauen ab, wenn sie von ihrer HIV-
Infektion erfuhren. Daher — obwohl die
Inzidenz der Superinfektionen insgesamt
niedriger ist, als die HIV-Inzidenz — mag
die Expositonsrate gleich sein. [...]

Unsere Studie zeigt eindeutig, dass HIV-
positive Individuen kontinuierlich das Risi-
ko der Akquisition einer zweiten HIV-
Infektion haben. Allerdings kann sie keine
Informationen Uber die klinischen Konse-
guenzen eine HIV-1 Superinfektion liefern.
Einige der bislang publizierten Studien
haben einen Anstieg der Viruslast und
eine schnellere Krankheitsprogression bei
superinfizierten und zweifachinfizierten
Personen gezeigt. Bei zwei der hier be-
schriebenen superinfizierten Fallen, stieg
die Viruslast zwischen dem letzten Mess-
zeitpunkt vor und dem ersten Messzeit-
punkt nach der Superinfektion substantiell
an. Bei den anderen funf Fallen konnten
wir allerdings keine Veranderung der Vi-
ruslast sehen. [...]

Kommentar HIVReport

Die Daten des PloS-Artikels sind auf der
CROI 2007 in einer Vakzine-Session pra-
sentiert worden.

So sehr ich diesen Fokus nachvollziehen
kann, so wenig bringt dieser Betrach-
tungswinkel etwas fur die Frage, ob HIV-
Positive auf Kondome verzichten konnen,
wenn sie mit anderen HIV-Positiven Sex
haben. Weil in diesen Studien keine Daten
zur klinische Relevanz erhoben werden
und auch die bisherigen etwas mehr als
20 mehr oder weniger schlecht dokumen-
tierten Einzelfélle nicht weiter unter die-
sem Gesichtspunkt beobachtet werden.
Na ja, vielleicht werden sie beobachtet,
aber die Beobachtungen werden nicht
veroffentlicht bzw. prasentiert.

Ich will mir hier die kritische Bewertung der
eingesetzten Methoden und mathemati-
schen Modelle sparen, das wirde einige
Seiten brauchen. Die Autoren dieses Arti-
kels haben sich immerhin selbst um eine
kritische Bewertung ihrer Methodik be-
miht. Selbst wenn ihre Bewertung der
eingesetzten ssPCR zutrifft, bleibt die bis-
lang vollig unbeantwortete Frage, wie es
sich mit Virusstammen verhalt, sie sich
eben nicht im Blut, sondern etwa in den
Schleimhéuten des Genitaltraktes vermeh-
ren und erst zu einem deutlich spateren
Zeitpunkt — wie die aus anderen Kompar-
timenten auch — auch im Blut nachweisbar
werden. Dieses Phdnomen ist aus der
Forschung an Resistenzen mittlerweile gut
bekannt.

Wirklich sicher lasst sich eine Superinfek-
tion nur dann nachweisen, wenn die Per-
son, Uber die die vermutete zweite Infekti-
on erfolgte bekannt ist und deren Viren
sequenziert werden kdnnen.

So ware es ein leichtes, schwule oder he-
terosexuelle HIV-positiven Paaren, die
miteinander kondomlosen Sex treiben,
diesbezlglich zu untersuchen. Allerdings
weigert sich die Wissenschaftsgemeinde,
diese leicht durchfilhrbaren Untersuchun-
gen zu machen. Stattdessen werden mit
zum Teil abenteuerlichen Konstruktionen
Einzelfallberichte propagandistisch aufge-
blaht oder mal wieder die kenianischen
Sexarbeiterinnen bemduht. In diesem Fall
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mit einer Kundenfrequenz von 1- 2 Kun-
den pro Woche.

Die Frage, warum sich die bisherigen Stu-
dien bezulglich ihrer Ergebnisse so we-
sentlich unterscheiden, ist einer ndheren
Betrachtung wert. Moglicherweise verhal-
ten sich unterschiedliche Subtypen ja an-
ders. Da sich aber bislang dieser Frage
niemand zugewendet hat, kann man hier
nur spekulieren.

Klinische Relevanz ausschlielilich als Ver-
anderung der VL zum errechneten Zeit-
punkt der Superinfektion zu definieren, ist
mutwillig und mit Verlaub grober Unfug.
Mit diesem Konstrukt hatte man vor dem
Einsatz geboosteter Pl-Regime jede Imp-
fung als Verschlechterung der Prognose
sehen kdnnen.

Hier gibt es zwischenzeitlich dezidiertere
Untersuchungen. Etwa verdéffentlicht in
folgendem Artikel: Jurriaans S et al., Su-
perinfection: Rarely the Cause of a Sud-
den Rise in Viral Load; J Acquir Immune
Defic Syndr 2007 Sep 13.

Dazu kommt, dass die Frage der Ubertra-
gungen von resistenten Stammen im Zuge
der Superinfektion zwar permanent als
Horrorszenario an die Wand gemalt wird,
das Horrorszenario aber folgendes auf3er
Acht lasst: Liegt die Inzidenz der Superin-
fektionen bei etwa der Halfte der Inzidenz
fur HIV-Infektionen, misste es sie — bei
einer Pravalenz der Resistenzen von 10 -
12% — recht haufig geben. Wo sind sie?
Es suchen etliche Arbeitsgruppen danach
— bislang konnten nur in drei klinische
Fallberichten Resistenzen gesehen wer-
den (siehe HIV.Report 5/2006).

Aus der heutigen Perspektive ergeben
sich allerdings andere Blickwinkel. Ich hat-
te 2005/2006 ja bereits eine differenzierte
Risikobewertung vorgeschlagen — abhan-
gig von der VL und dem Behandlungssta-
tus. Heute — nach EKAF sozusagen — ist
letzteres der zentralen Punkt, wenn es um
individuelle Beratung von HIV-infizierten
Menschen geht, die die Frage stellen, ob
sie mit anderen HIV-Positiven beim Sex
auf ein Kondom verzichten kénnen.

Wer erfolgreich unter Therapie ist — und
niemanden HIV-Negativen anstecken
kann — kann sicherlich auch keinen HIV-
Positiven anstecken. Erst recht nicht,

wenn der auch unter erfolgreicher Thera-
pie ist.

Die bislang nicht nachweisbare klinische

Relevanz der Superinfektion wird als Ge-
spenst propagandistisch eingesetzt, ohne
jeglichen Hinweis. Das ist die andere Ar-

gumentationslinie.

Und das hat es durchaus in sich, denn
bislang ist keine Kohorte dazu zu bewe-
gen, hier in die Forschung einzusteigen.
Selbst die ansonsten sehr sorgfaltig
durchgeflhrte hier vorgestellte Studie
kneift ohne jeden erkennbaren Grund an
dieser Stelle. Das hat politi-
schelideologische Grinde. Es ist nicht
politisch nicht erwinscht, dass HIV-
positive Menschen ohne Kondom Sex ha-
ben.

Nur am Rande: Die EKAF plant das
nachste Attentat — namlich eine Stellung-
nahme zu Superinfektionen. Die soll noch
in diesem Jahr erfolgen. Unabhangig von
der EKAF (Vernazza hat diese Plane in
Berlin auf den Minchner AIDS-Tage 6f-
fentlich gemacht), haben Medizinreferat
und Redaktion des HIV.Reports im Febru-
ar bereits mit der DAIG besprochen, in
diesem Jahr — analog zu der derzeit lau-
fenden Erarbeitung einer Stellungnahme
zu Infektiositat bei einer VL < Nachweis-
grenze — eine Stellungnahme zu Superin-
fektionen zu erarbeiten, damit dieses un-
sagliche Hickhack in der AIDS-Hilfe- und
arztlichen Beratung endlich mal ein Ende
hat.

Dieses Hickhack verunsichert Patienten
extrem und verargert — umso mehr, als
doch viele Arzte, die vehement vor Super-
infektionen warnen, eingestehen muissen,
dass sie Uberhaupt keine Ahnung von der
Datenlage haben, nur aus dem Bauch
heraus handeln/beraten und auch nicht
daran denken, das zu andern solange es
keine ,offizielle" Empfehlung dazu gibt.

Lange Rede kurzer Sinn:

Aus meiner Sicht hat diese Studie mehr
Klarheit geschaffen Gber die Frage, wie
haufig Superinfektionen auftreten. Aussa-
gekraftig ist sie erst einmal fiir den Subtyp
A. Was aber in meinen Augen kein Ge-
genargument gegen die berechnete Inzi-
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Die Aussagekraft ist aber in jedem Fall auf
Menschen begrenzt, die keine wirksame
antiretrovirale Therapie einnehmen. In
allen bislang dokumentierten Einzelfallen
und Studien ist kein Fall einer Superinfek-
tion berichtet worden, bei dem der sich
superinfizierende erfolgreich antiretroviral
behandelt worden ist. Allerdings hat es in
Therapiepausen Superinfektionen gege-
ben — aber eine Therapiepause ist keine
erfolgreiche ART. Das lasst eine Aussage
dariiber zu, dass eine erfolgreiche ART
gegen die Ansteckung mit einem zweiten
HIV-Stamm schiitzt. Eine unglaubliche
Banalitat, denn das ist das Grundprinzip
der PEP und hat sich Uber viele Jahre in
der Verhinderung der Mutter/Kind-
Ubertragungen als extrem effektiv bewei-
sen. Da ein HIV-Infizierter, der unter er-
folgreicher ART steht, aber aufgrund der
nicht mehr nachweisbaren VL in seinen

Genitalsekreten selbst kein HIV auf sexu-
ellem Weg weitergeben kann, ware in ei-
ner Konstellation, in der einer der beiden
HIV-Positiven unter erfolgreiche ART
steht, keine Superinfektion méglich (bzw.
nur mit einer Wahrscheinlichkeit die
1:mehrere Milliarden oder Billionen betri-
ge).

Die unter lebenspraktischen Aspekten
relevantere Frage nach den klinischen
Konsequenzen — selbst wenn es denn
passiert etwa weil keiner der Beiden ART
nimmt — ist nach wie vor schwer zu be-
antworten. Alle bisherigen Daten weisen
darauf hin, dass eine Superinfektion in der
Regel keinerlei klinische Relevanz hat.
Hier waren einfache Beobachtungsstudien
in einer weiter oben bereits beschriebenen
Population leicht durchfiihrbar und hilf-
reich.

Viracept ist wieder da!

Seit dem 1. April ist Viracept (Nelfinavir) in
allen Formulierungen wieder in der Lauer-
taxe gelistet.

Die Ware ist aber sozusagen gerade erst
angekommen. Die Grof3handler wurden
am Montag, dem 7. April von Roche dar-
Uber in Kenntnis gesetzt, dass sie Viracept
wieder bestellen konnen. Die behandeln-
den Arzte und die Apotheken wurden in
der darauf folgenden Woche von Roche
schriftlich informiert.

Derzeit ist — obwohl auch das Pulver in der
Lauertaxe gelistet ist — nur die Tabletten-
formulierung verfugbar. Das Pulver wird
erst ab Ende April verfiigbar sein.

Welcome back!
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