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06/17 UBERTRAGBARE KRANKHEITEN

Meldungen Infektionskrankheiten
Stand am Ende der 04. Woche (31.01.2017)

@ Arzt- oder Labormeldungen laut Meldeverordnung. Ausgeschlossen sind Félle von Personen mit Wohnsitz ausserhalb der Schweiz bzw. des Firstentums Liech-
tenstein. Zahlen provisorisch nach Eingangsdatum. Bei den in grauer Schrift angegebenen Daten handelt es sich um annualisierte Angaben: Félle pro Jahr und
100000 Wohnbevélkerung (gemass Statistischem Jahrbuch der Schweiz). Die annualisierte Inzidenz erlaubt einen Vergleich unterschiedlicher Zeitperioden.

Siehe Influenza-Uberwachung im Sentinella-Meldesystem www.bag.admin.ch/sentinella.

Ausgeschlossen sind materno-feetale Roteln.

Bei schwangeren Frauen und Neugeborenen.

Die Meldepflicht fur Zika-Virus-Infektion wurde auf den 7.3.2016 eingefuhrt.

Eingeschlossen sind Falle von Haut- und Rachendiphtherie, aktuell gibt es ausschliesslich Félle von Hautdiphtherie.
*  Aus technischen Griinden sind keine aktuellen Daten verfiigbar.

- o a o o

Infektionskrankheiten:
Stand am Ende der Woche 042

Woche 04 Letzte 4 Wochen Letzte 52 Wochen Seit Jahresbeginn

2016 2017 2016 2015 2017 2016 2015 | 2017 2016 2015

Respiratorische Ubertragung

Haemophilus influenzae: 2 2 6 9 12 14 114 103 107 9 12 14
invasive Erkrankung 1.20 1.20 3.70 1.40 1.90 2.20 1.40 1.20 1.30 1.40 1.90 2.20
Influenzavirus-Infektion, 561 138 286 931 358 582 5918 5162 1969 931 358 582
saisonale Typenund 348.90 85.80 177.80 144.70 55.70 90.50 70.80 61.70 23.60 144.70 55.70  90.50
Subtypen®
. 5 8 7 24 27 22 366 388 302 24 27 22
Legionellose 310 500 440 370 420 340 440 460 360 370 420  3.40
Masern 9 1 13 2 3 82 35 22 13 2 3
5.60 0.60 2.00 0.30 0.50 1.00 0.40 0.30 2.00 0.30 0.50
Meningokokken: 2 11 10 3 50 48 37 11 10 3
invasive Erkrankung 1.20 1.70 1.60 0.50 0.60 0.60 0.40 1.70 1.60 0.50
Pneumokokken: 29 18 17 154 93 97 900 865 798 154 93 97
invasive Erkrankung 18.00 11.20 10.60  23.90 14.50 15.10 10.80 10.30 9.50 23.90 14.50 15.10
YRR 1 2 2 5 2
Roteln 0.60 0.30 0.02  0.06 0.30
Roteln, materno-foetald
8 11 12 28 32 46 618 524 490 28 32 46

Tuberkulose 500 680 750 440 500 720 740 630 590 440 500  7.20

Faeco-orale Ubertragung

- -1 95 - 880 663 - 7076 7455 ~ 880 663
Campylobacteriose - 6900 5910 - 136.80 103.10 - 8480 8920 - 136.80 103.10
Enterohamorrhagische 3 8 4 28 29 7 475 317 125 28 29 7
E. coli-Infektion 190 500 250 440 450 110 570 380 150 440 450  1.10

o 1 2 10 5 48 47 57 10 5

Hepatitis A 060  1.20 160 0.0 060 060 070 160  0.80
L 1 2 5 2 7 10 46 50 94 2 7 10
Listeriose 060 120 310 030 1.0 160 060 060 1.0 030 1.0 160
Salmonellose, S. typhi/ 1 24 16 24 1
paratyphi 0.20 0.30 0.20 0.30 0.20
o 12 16 19 88 79 66 1517 1377 1221 88 79 66
Salmonellose, lbrige 750 1000 1180 1370 1230 1030 1810 1650 1460 1370 1230 10.30
2 8 2 6 30 8 162 205 141 6 30 8

Shigellose 120 500 120 090 470 120 190 240 170 090 470  1.20
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Woche 04 Letzte 4 Wochen Letzte 52 Wochen Seit Jahresbeginn

2017 2016 2015 | 2017 2016 2015 | 2017 2016 2015 | 2017 2016 2015

Durch Blut oder sexuell ibertragen

Ade 2 2 4 5 3 69 84 92 4 5 3
120 120 060 080 050 08 100 110 060 080 0.0
Chlamydiose 170 288 196 797 913 669 10952 10340 9697 797 913 669
10570 17910 121.90 12390 141.90 10400 13100 12360 116.00 123.90 141.90 104.00
Sonorthos 41 45 37 207 209 152 2467 1995 1613 207 209 152
2550 28.00 2300 3220 3250 2360 2950 2390 1930 32.20 3250 23.60
o 1 1 3 3 37 32 47 3 3
Hepatitis B, akut 060  0.60 050 050 040 040  0.60 050  0.50
Hepatitis B, total 38 21 69 139 73 1407 1433 1395 69 139 73
Meldungen
N 1 3 2 35 54 53 3 2
Hepatitis C, akut 0.60 050 030 040 060  0.60 050  0.30
Hepatitis C, total 35 35 72 153 97 1472 1468 1675 72 153 97
Meldungen
. 7 9 27 40 47 551 545 513 27 40 47
HIV-Infektion 4.40 560 420 620 730 660 650 610 420 620  7.30
syphilis 36 16 21 127 82 80 1214 1048 1077 127 82 80
y 2240 1000 1310 1970 12.80 1240 1450 1250 12.90 1970 12.80 12.40

Zoonosen und andere durch Vektoren libertragbare Krankheiten

1 8 1 3 1
Brucellose 0.20 010 001l 004 020
, , 3 5 2 28 40 78 5 2
Chikungunya-Fieber 1.90 0.80 030 030 050  0.90 0.80  0.30
. 1 8 3 5 28 8 165 212 123 5 28 8
Dengue-Fieber 060 500 190 080 440 120 200 250 150 080 440  1.20
Gelbfieber
. : 3 1 1
Hantavirus-Infektion 0.04 0.01 0.01
Malaria 7 2 4 25 24 20 319 424 308 25 24 20
440 120 250 390 370 310 380 510 370 390 370 3.0
: 1 1 3 1 46 40 40 1 3 1
0-Fieber 0.60 020 050 020 060 050 050 020 050  0.20
- 1 1 2 1
Trichinellose 0.20 0.01 0.02 0.20
3 1 2 55 49 39 3 1 2
Tularamie 050 020 030 070 060 050 050 020  0.30
West-Nil-Fieber
. 1 1 204 122 112 1 1
Zeckenenzephalitis 020  0.20 240 150 130 020 0.20
- - 1 1 54 1 1 1
Zika-Virus-Infektion 0.20 0.20 0.60 0.01 0.20 0.20
Andere Meldungen
. 2 2 1
Botulismus 0.02 002 001
Creutzfeldt-Jakob- 1 1 3 2 3 15 17 19 3 2 3
Krankheit 060 060 050 030 050 020 020 020 050 030 050
. . 6 10 1
f
Diphtherie 007 010 0.01
1
Tetanus 0.01
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Sentinella Statistik

Provisorische Daten

Sentinella:

Anzahl Meldungen (N]) der letzten 4 Wochen bis am 27.01.2017 und Inzidenz pro 1000 Konsultationen (N/10%)
Freiwillige Erhebung bei Hausarztinnen und Hausérzten (Allgemeinpraktiker, Internisten und Padiater)

Woche 1 2 3 4 Mittel4Wochen

N N/10° N N/10° N N/10° N N/10° N N/10°
Influenzaverdacht 482 56.1 626 44.1 507 37.0 421 35.8 509 43.3
Mumps 0 0 0 0 2 0.1 0 0 0.5 0
Pertussis 4 0.5 7 0.5 S 0.4 S 0.4 5.3 0.4
Zeckenstiche 0 0 0 0 0 0 1 0.1 0.3 0
Lyme Borreliose 0 0 0 0 1 0.1 1 0.1 0.5 0.1
Herpes Zoster 4 0.5 11 0.8 9 0.7 4 0.3 7 0.6
Post-Zoster-Neuralgie 0 0 S 0.4 2 0.1 0 0 1.8 0.1
Meldende Arzte 123 152 149 132 139

Wochenbericht

zu den Grippeahnlichen Erkrankungen

Grippeahnliche Erkrankungen treten in unseren Breitengraden saisonal auf. Bisher konnte
jeden Winter eine Grippewelle festgestellt werden. Von Jahr zu Jahr variieren aber deren
Intensitat, die Lange, die Art der zirkulierenden Virenstamme und die Auswirkungen auf
die Bevolkerung. Um die Bevdlkerung und die Arzteschaft rechtzeitig iiber das Auftreten
bzw. Eintreffen der Grippewelle und die Abdeckung durch den Grippeimpfstoff informieren
zu konnen, erstattet das BAG zwischen Oktober und April wochentlich Bericht und gibt

eine Risikobeurteilung ab.

Der Hohepunkt der Grippewelle ist in der Woche 02/2017 mit
369 Grippeverdachtsfallen pro 100000 Einwohner aufgetre-
ten. Die Inzidenz ist moderat sinkend.

Woche 04/2017 (Stand 31.01.2017)

Grippeahnliche Erkrankungen kommen aktuell schweizweit weit
verbreitet vor. Wahrend der Woche 4/2017 wurden von 132 Arztin-
nen und Arzten des Sentinella-Meldesystems 35,8 Grippeverdachts-
félle pro 1000 Konsultationen gemeldet. Dies entspricht hochge-
rechnet einer Inzidenz von 304 Féllen pro 100000 Einwohner.
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Der saisonale epidemische Schwellenwert von 64 Grippever-
dachtsfallen pro 100000 Einwohner wurde in der Woche 50/2016
Uberschritten (Grafik 1).

Die Inzidenz war in der Altersklasse der 0- bis 4-J&dhrigen am
hochsten. Der Trend ist bei den O- bis 4-Jahrigen sowie 5- bis
14-Jahrigen sinkend und in allen Ubrigen Altersklassen konstant
(Tabelle 1). Die Grippe war in allen Regionen weit verbreitet
(Grafik 2, Kasten).

Eine Grippewelle kann in der Bevolkerung zeitweise zu einer
hoheren Sterblichkeit fihren als in den Gbrigen Wintermonaten
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Grafik 1

Anzahl wochentliche Konsultationen aufgrund Grippeahnlicher Erkrankungen, hochgerechnet auf 100000 Einwohner

Gblich. In der Altersgruppe der Uber 65-Jahrigen war diese so- Tabelle 2:

genannte Ubersterblichkeit in den Wochen 52/2016 bis 3/2017 Zirkulierende Influenzaviren in der Schweiz
festzustellen. Haufigkeit der isolierten Influenzatypen und -subtypen/-linien

sowie Abdeckung dieser Viren durch die Grippeimpfstoffe

2016/17

Woche
04/2017*

Kumulativ Impfstoff-

Saison | abdeckung*

2016/17

AnteilInfluenza-positive 87 %
Tabelle 1: Proben
Alterspezifische Inzidenzen fiir die Woche 04/2017 Anzahluntersuchte Proben 33

49% 95% 95%

630

Grippebedingte Konsultationen Trend BVictoria 0%
pro 100 000 Einwohner B Yamagata 0%

<1% 100% 100%
<1% 100% 100%

Inzidenz nach Altersklasse B Linie nicht bestimmt 0% 0%
A[H3N2) 100 % 97% 94% 94%
0-4Jahre 643 sinkend
A(HIN1)pdm09 0% 2% 100% 100%
5-14Jahre 305 sinkend
Anicht subtypisiert 0% 0%
15-29Jahre 412 konstant
30-64Jahre 257 konstant A Abgedeckt durch trivalenten Impfstoff2016/17
265 Jahre 169 konstant B Abgedeckt durch quadrivalenten Impfstoff2016/17
Schweiz 304 konstant * Provisorische Daten
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Grafik 2

Inzidenz pro 100000 Einwohner und Verbreitung nach Sentinella-Regionen fiir die Woche 04/2017

V¥ sinkend

Trend: A steigend

4 konstant

weit verbreitet

verbreitet

sporadisch

keine

Region 1 (GE, NE, VD, VS), Region 2 (BE, FR, JUJ, Region 3 (AG, BL, BS, SOJ, Region 4 (LU, NW, OW, SZ, UR, ZGJ, Region 5 (Al, AR, GL, SG, SH, TG,
ZH), Region 6 (GR, TI). Grau: keine Verbreitung; Blau: Verbreitung sporadisch; Violett: verbreitet; Rot: weit verbreitet

In der Woche 4/2017 wies das Nationale Referenzzentrum fr In-
fluenza (CNRI) in Genf im Rahmen der Sentinella-Uberwachung in

22 der 33 untersuchten Abstriche Influenza A Viren nach (Tabelle 2).

Aus Stichproben der von Sentinella-Arztinnen und -Arzten einge-
schickten Abstriche konnte das CNRI mittels Hdmagglutinationsinhi-
bitions-Tests die folgenden Virenstdmme identifizieren:

— Influenza A/Slovenia/3188/2015,

— Influenza A/Hong Kong/4801/2014,

— Influenza A/Switzerland/9715293/2013,

— Influenza A/Texas/50/2012,

— Influenza B/Wisconsin/1/2010 und

— Influenza B/Johannesburg/3964/2012.

Abgesehen vom Influenza A/Texas/50/2012 waren alle
gefundenen Influenzaviren durch die fur die Saison 2016/17
empfohlenen Impfstoffe abgedeckt (Tabelle 2).

Internationale Situation

In Europa wurde in den vergangenen Wochen eine hohe Ak-
tivitat der grippedhnlichen Erkrankungen verzeichnet; in den
meisten Landern wurde der Hohepunkt erreicht [1]. Ebenso
verzeichneten Nordamerika und Asien eine hohe Grippeaktivi-
tat; Asien hat den Hohepunkt erreicht, und Nordamerika steht
kurz davor [2-5]. Auf der Nordhemisphare wurden vorwie-
gend Viren des Subtyps Influenza A(H3N2) gefunden [1-5].
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Die Sentinel-Uberwachung der
Grippe und der grippeahnlichen
Erkrankungen in der Schweiz

Die epidemiologische Beurteilung der saisonalen Grippe
beruht auf

e wochentlichen Meldungen von Grippeverdachtsfallen
von Arztinnen und Arzten, die dem Sentinella-Mel-
desystem angeschlossen sind,

e Untersuchungen von Nasenrachenabstrichen am
Nationalen Referenzzentrum fur Influenza (CNRI) in
Genf und

e den Laborbestatigungen aller Influenzasubtypen, die
im Rahmen der obligatorischen Meldepflicht ans BAG
Ubermittelt werden.

Die Typisierungen durch das CNRI in Zusammenarbeit

mit dem Sentinella-Meldesystem erlauben die laufende

Uberwachung der in der Schweiz zirkulierenden

Grippeviren.

Besten Dank an alle meldenden Sentinella-Arztinnen
und -Arzte. Ihre wertvolle Mitarbeit macht die Grippe-
Uberwachung in der Schweiz erst méglich.
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GLOSSAR

Epid. Schwellenwert:

Intensitat:

Inzidenz:

Trend:

Verbreitung:

Referenzen

1. Bundesamt fur Statistik: Sterblichkeit, Todesursachen www.bfs.admin.
ch/bfs/de/home/statistiken/gesundheit/gesundheitszustand/sterblich-

Das Niveau der Inzidenz, ab welcher man von einer Epidemie spricht; basiert auf einem Durch-
schnitt der letzten zehn Saisons. Der epidemische Schwellenwert fur die Saison 2016/17 liegt
bei 64 Grippeverdachtsfallen pro 100000 Einwohner.

Vergleich der aktuellen Inzidenz zum historischen Inzidenzverlauf. Sie wird wahrend der
Epidemie beurteilt und in vier Kategorien unterteilt: niedrig, mittelhoch, hoch und sehr hoch.

Anzahl Falle pro 100000 Einwohner; basiert auf der Anzahl Falle pro Arzt-Patient-Kontakte.

Vergleich der Inzidenz der aktuellen Woche zu den beiden vorhergehenden Wochen. Der Trend
wird nur wahrend der Epidemie bestimmt und in drei Kategorien unterteilt: steigend, konstant
oder sinkend.

Die Verbreitung basiert auf

¢ dem Anteil der meldenden Sentinella-Arztinnen und -Arzte die Grippeverdachtsfalle
diagnostizierten

e dem Nachweis von Influenzaviren am CNRI und wird in folgende Kategorien unterteilt:
keine Verbreitung, sporadische Verbreitung, verbreitet, weit verbreitet

4. Canada Rapports hebdomadaires d'influenza. www.canadiensensante.
gc.ca/diseases-conditions-maladies-affections/disease-maladie/flu-grip-

keit-todesursachen.html (accessed on 31.01.2017)

2. European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC). Seasonal

pe/surveillance/fluwatch-reports-rapports-surveillance-influenza-fra.php
(accessed on 31.01.2017).

Influenza — Latest surveillance data flunewseurope.org/ (accessed on 5. Japan NIID Surveillance report influenza. www.nih.go.jp/niid/en/influen-

31.01.2017).

za-e.html (accessed on 31.01.2017).

3. Weekly U.S. Influenza Surveillance Report www.cdc.gov/flu/weekly/ 6. China National Influenza Center weekly reports. www.chinaivdc.cn/

index.htm (accessed on 31.01.2017).

cnic/ (accessed on 31.01.2017).

Pravention wahrend der Grippewelle

Die Befolgung einiger einfacher Vorsorgemassnahmen und Hygieneregeln ist fur gesunde
wie auch an der Grippe erkrankte Personen sinnvoll: Bei konsequenter Einhaltung redu-
ziert sich gleichzeitig die Ubertragung der Viren und das Ansteckungsrisiko!

Hande waschen.
Waschen Sie sich regelméssig und griindlich
die Hande — mit Wasser und Seife.

Zu Hause bleiben.

Wenn Sie Grippesymptome verspuren, blei-
ben Sie zu Hause. So verhindern Sie, dass
die Krankheit weiter Ubertragen wird. Ku-
rieren Sie lhre Grippeerkrankung vollstandig
zu Hause aus. Warten Sie mindestens noch
einen Tag nach dem vollstandigen Abklin-
gen des Fiebers, bis Sie wieder in den Alltag
ausserhalb des Hauses zurtickkehren.

In ein Papiertaschentuch husten oder
niesen.

Halten Sie sich beim Husten oder Niesen
ein Papiertaschentuch vor Mund und Nase.
Entsorgen Sie das Papiertaschentuch nach
Gebrauch in einem Abfalleimer und wa-
schen Sie sich danach grindlich die Hande
mit Wasser und Seife.

In die Armbeuge husten oder niesen.
Wenn Sie kein Taschentuch zur Verfigung
haben, husten oder niesen Sie in lhre Arm-
beuge. Dies ist hygienischer, als die Hande
vor den Mund zu halten. Sollten Sie doch
die Hande benutzen, waschen Sie diese
wenn moglich gleich danach grundlich mit
Wasser und Seife.
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HPV-Impfung: BAG-Broschure fur Jugendliche

Humane Papillomaviren (HPV] werden sexuell ibertragen und sind verantwortlich fir
verschiedene Krebserkrankungen und Genitalwarzen. Die HPV-Impfung wird allen Ju-
gendlichen ab 11 Jahren empfohlen und im Rahmen eines kantonalen Programms von der
Krankenkasse Ubernommen. Fir die Information der Jugendlichen konnen Broschiren
(Leporellos) mit den wichtigsten Informationen bestellt werden.

Seit 2015 empfehlen die Eidgendssische Kommission far
Impffragen (EKIF) und das Bundesamt fur Gesundheit (BAG)
die HPV-Impfung allen Jugendlichen und jungen Erwachsenen
im Alter von 11 bis 26 Jahren. Die Kosten werden seit dem

1. Juli 2016 unabhdngig vom Geschlecht von der Krankenkasse
rlckvergUtet, wenn die Impfung im Rahmen eines kantonalen
Impfprogrammes stattfindet.

Manner haben ebenso hdufig wie Frauen Genitalwarzen und
kdnnen wegen HPV auch an Krebs erkranken. Neben dem Ge-
barmutterhalskrebs verursachen HPV-Viren auch einen grossen
Anteil von Analkrebs sowie andere Krebserkrankungen im
Genitalbereich und im Hals-/Rachenbereich.

Auf www.bag.admin.ch/hpv-de finden Sie aktuelles Informati-
onsmaterial zum Thema HPV.

Neu stellt das BAG eine Broschiire (Leporello) mit allen wichti-
gen Informationen fir Jugendliche zur Verfligung.

Sie konnen die Drucksachen kostenlos und bequem online
bestellen auf www.bundespublikationen.admin.ch.

Kontakt:

Bundesamt fiir Gesundheit
Direktionsbereich Offentliche Gesundheit
Abteilung Ubertragbare Krankheiten
Telefon 058 463 87 06
epi@bag.admin.ch

Krebs und Genitalwarzen: Schiitze dich, bevor du das erste Mal Sex hast! HPV-Impfung fiir Jugendliche.

Informationsbroschiire (Leporello) fiir Jugendliche

KREBS UND CANCERET
GENITALWARZEN VERRUES GENITALES
Schtze dich, Protege-toi

evor du avantta
das erste Mal premiére fois |
Sexhast!

CANCRO E CANCER AND
VERRUCHE GENITALI GENITAL WARTS
Proteggiti prima Protect yourself

del tuo primo before you have sex
rapporto sessuale! for the first time!

HPV-IMPFUNG firJugendliche

316.561.D

Krebs und Genitalwarzen:
Schutze dich, bevor du das
erste Mal Sex hast! HPV-Imp-
fung fur Jugendliche.
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VACCINATION CONTRE LES HPV pour les jeunes

316.561.F

Cancer et verrues génitales:
protege-toi avant la premiere
fois! Vaccination contre les
HPV pour les jeunes.

LA VACCINAZIONE CONTRO L'HPV per i giovani

316.561.1

Cancro e verruche genitali:
proteggiti prima del tuo
primo rapporto sessuale! La
vaccinazione contro I'HPV
per i giovani.

HPV VACCINATION foryoung people

316.561.Eng

Cancer and genital warts:
Get protected before you
have sex for the first time!
HPV vaccination for young
people.
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Dispenser fiir die Prasentation der Broschiiren (Leporellos)

316.561.1D

Dispenser mit 20 Broschiiren
«Krebs und Genitalwarzen:
Schutze dich, bevor du das
erste Mal Sex hast! HPV-Imp-
fung fur Jugendliche.»

316.561.1F

Dispenser mit 20 Broschiren
«Cancer et verrues génitales:
protége-toi avant la premiére
fois! Vaccination contre les

HPV pour les jeunes.»

316.561.1I

Dispenser mit 20 Broschiren
«Cancro e verruche genitali:
proteggiti prima del tuo
primo rapporto sessuale! La
vaccinazione contro I'HPV
per i giovani.»

Factsheet der Eidgendssischen Kommission fiir Impffragen (EKIF):
HPV-bedingte Krebserkrankungen und Genitalwarzen
(in Blocken von jeweils 50 Papierexemplaren)

311.235.D

Factsheet HPV: HPV-beding-
te Krebserkrankungen und
Genitalwarzen

Impfen: gut zu wissen!

311.235.F

Factsheet HPV: Cancers et
verrues génitales dus aux
papillomavirus humains

Informationsbroschiire fir Kinder und Jugendliche

Impfen:

gut zu wissen!

316.518.D
Impfen: gut zu wissen!

316.518.F
Vaccination: bon a savoir !

311.235.1

Factsheet HPV: Cancri e
verruche genitali causati dai
papillomavirus umani

V}xccincrsi:

it
buono a saperstt

316.518.1
Vaccinarsi: buona a sapersi!

316.561.1Eng

Dispenser mit 20 Broschiren
«Cancer and genital warts:
Get protected before you
have sex for the first time!
HPV vaccinations for young
people.»
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Genotypen des humanen Papillomavirus in Krebs-
vorstufen und Krebserkrankungen am Gebar-
mutterhals in der Schweiz zu Beginn der
kantonalen Impfprogramme: die CIN3+plus Studie

Der vorliegende Artikel gibt eine Ubersicht iber die ersten Ergebnisse der CIN3+plus Studie.
Eine ausfuhrlichere Verdffentlichung wird zu einem spateren Zeitpunkt in einer anderen
Fachzeitschrift erscheinen. Informationen Uber weitere Publikationen werden im BAG Bulletin

veroffentlicht.

ZUSAMMENFASSUNG

Die meisten, wenn nicht sogar alle
Zervixkarzinome werden von bestimmten
Genotypen des humanen Papillomavirus
(HPV) verursacht. Die in der Schweiz
erhéltlichen HPV-Impfstoffe bieten
Schutz gegen die onkogenen HPV-
Genotypen 16 und 18. Das Bundesamt
fir Gesundheit (BAG) empfiehlt seit
2007 eine Impfung gegen HPV. Um die
Auswirkungen der HPV-Impfung in der
Schweiz zu beurteilen, untersuchten wir
im Rahmen einer Studie die HPV-Typen-
verteilung in Gewebeproben von Frauen
mit Krebsvorstufen oder Gebarmutter-
halskrebs zu Beginn der HPV-Impfpro-
gramme. HierfUr analysierten wir 768
Zervix-Gewebeproben, die in den Jahren
2014 und 2015 Frauen in verschiedenen
Regionen der Schweiz entnommen wor-
den waren. Von diesen waren 61,8 %
(475) positiv fur die HPV-Typen 16 und/
oder 18: 435 (56,6 %) waren positiv
fir HPV 16 und 50 (6,5 %) fur HPV 18.
Die in dieser Studie gewonnenen In-
formationen bilden zusammen mit den
Ergebnissen der nationalen Befragung
zur HPV-Impfung in der Schweiz 2014
die Grundlage fur das Monitoring der
Auswirkungen der HPV-Impfung in der
Schweiz.

Eine Surveillance der HPV-Typenver-
teilung in der Schweiz ist erforderlich,
um die Wirksamkeit der HPV-Impfung
zur Verhinderung von HPV-assoziierten
Zervixkarzinomen zu Uberwachen und
entsprechende Public Health Mass-
nahmen zu planen.
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EINLEITUNG

Eine Infektion des Gebarmutterhalses
mit humanen Papillomaviren (HPV) kann
Gebarmutterhalskrebs verursachen.
Zwar sind die meisten HPV-Infektionen
harmlos und werden vom Immunsystem
rasch eliminiert, doch es kann bei persis-
tierenden Infektionen mit Hochrisiko-
Genotypen zu einem Zervixkarzinom
kommen.? Wissenschaftler haben mehr
als 100 HPV-Typen identifiziert, von de-
nen jedoch nicht alle kanzerogen sind.?
Manche HPV-Typen wie beispielsweise
Typ 6 und 11 verursachen Genitalwarzen,
wohingegen andere Typen Krebs auslésen
kénnen.* Nach Angaben der Inter-
nationalen Agentur fir Krebsforschung
(International Agency for Research on
Cancer, IARC) liegen ausreichend Belege
dafur vor, dass die HPV-Typen 16, 18,
31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58 und
59 ursachlich an der Entstehung von
Gebarmutterhalskrebs beteiligt sind.

Ein moglicher positiver Zusammenhang
besteht dartber hinaus auch mit den
HPV-Typen 26, 53, 66, 67, 68, 70, 73
und 82.> Schatzungen zufolge sind die
HPV-Typen 16 und 18 fir etwa 70 %
der Zervixkarzinome und 41-67 %

der héhergradigen intraepithelialen
Plattenepitheldysplasien (d.h. mittel-
oder hochgradige prakanzertse Veran-
derungen der Zervix) verantwortlich.®

In der Schweiz sind zwei Impfstoffe
erhéltlich. Der bivalente Impfstoff
(Cervarix®) bietet Schutz gegen HPV 16
und 18,7 wahrend der quadrivalente

Impfstoff (Gardasil®) zusatzlich auch
gegen HPV 6 und 11 schitzt.® Seit
2007 empfehlen die Eidgendssische
Kommission far Impffragen (EKIF) und
das Bundesamt fiir Gesundheit (BAG)
die Impfung gegen HPV. Die aktuellen
Empfehlungen zur HPV-Impfung
werden im schweizerischen Impfplan
publiziert.® Gemass Schweizerischem
Durchimpfungssurvey (Swiss National
Vaccination Coverage Survey, SNVCS)
haben schweizweit etwa 60 % der
16-jahrigen Madchen mindestens eine
Impfdosis gegen HPV erhalten (letzte
abgeschlossene Erhebung 2011-2013;
die nachste abgeschlossene Erhebung
wird Mitte 2017 vorliegen).'®In vielen
Landern ist ein nonavalenter HPV-Impf-
stoff (Gardasil-9%) zugelassen, der
Schutz gegen die HPV-Typen 6, 11, 16,
18, 31, 33, 45, 52 und 58 bietet."" 2 In
der Schweiz ist dieser nonavalente Impf-
stoff aktuell noch nicht erhaltlich.

Fr die Schweiz liegen nur begrenzt
Daten zur HPV-Typenverteilung bei
Frauen mit dysplastischen Veranderun-
gen am Gebarmutterhals vor. Um die
Wirksamkeit der Impfprogramme gegen
Zervixkarzinome in der Schweiz zu
Uberwachen, sind bevolkerungsbasierte
Ausgangsdaten erforderlich. Die
vorliegende Studie hatte zum Ziel,

die HPV-Genotypenverteilung in
Zervixgewebeproben von Frauen mit
zervikaler intraepithelialer Neoplasie
Grad 3 (CIN3, d. h. schwere prakanzerdse
Veranderungen) oder Krebserkrankung
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zu Beginn der kantonalen Impfprogram-
me zu untersuchen; dartber hinaus soll-
ten zusatzliche epidemiologische Daten

gesammelt werden, die helfen kénnen,

die zuklnftigen Auswirkungen der HPV-
Impfung in der Schweiz zu verstehen.

METHODEN

Bei unserer Untersuchung handelte es
sich um eine in der Schweiz durchge-
fahrte Querschnittsstudie an Frauen mit
diagnostizierter CIN3 und Gebarmut-
terhalskrebserkrankung (CIN3+). Die
Frauen wurden von zehn teilnehmenden
pathologischen Instituten in sechs Kan-
tonen (Zurich, Genf, Basel-Landschaft,
Basel-Stadt, Tessin und Luzern) identifi-
ziert. Patientinnen, bei denen CIN3+ im
Jahr 2014 diagnostiziert worden war,
wurden retrospektiv in die Studie auf-
genommen, wohingegen Patientinnen,
bei denen die Diagnose 2015 gestellt
wurde, prospektiv aufgenommen wur-
den. Mithilfe einer computergenerierten
Zufallszahlenliste (OpenkEpi, Version 3.1)
untersuchten wir retrospektiv eine
Stichprobe von Zervixbiopsien aus dem
Jahr 2014. Die Zahl der in den einzelnen
Laboren untersuchten Biopsien ent-
sprach dem Anteil an CIN3+-Fallen, der
2014 im jeweiligen Labor diagnostiziert
worden war. Zudem wurden nur Biopsi-
en von Frauen aus Zurich, Luzern, Genf,
Tessin, Basel-Stadt und Basel-Landschaft
eingeschlossen. Um Frauen prospek-

tiv fir das Jahr 2015 einzuschliessen,
wurden die behandelnden Gynakolo-
ginnen und Gynékologen aufgefordert,
eine Patientin um die Einwilligung zur
Teilnahme zu bitten, wenn diese eine
CIN3+ hatte, mindestens 18 Jahre

alt war, in einem der teilnehmenden
Kantone lebte und Deutsch, Englisch,
Italienisch oder Franzosisch lesen und
schreiben konnte. Die Studie wurde
von den jeweiligen Ethikkommissionen
aller teilnehmenden Kantone geprift
und genehmigt (EKNZ 2014-280,

EK GE 14-176, EK ZH 2014-0363,

EK TI 2839).

Acht der 10 Labore fihrten Untersu-
chungen auf die Hochrisiko-HPV-Typen
16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56,
58 und 59 durch (zwei Labore liessen
ihre Proben bei einem der anderen
Labore analysieren). Jedes dieser Labore
nahm die HPV-Typisierung entsprechend

seinem Standardverfahren vor. Andere
bei der Untersuchung identifizierte
HPV-Typen wurden ebenfalls dokumen-
tiert. Die Untersuchung erfolgte an
Formalin fixierten, in Paraffin eingebet-
teten Gewebeproben (formaldehyde
fixed paraffin embedded, FFPE), die aus
Zervixbiopsien (Konisationen, Stanzbiop-
sien, Kurettage-Biopsien u. a.) und/oder
Hysterektomien angefertigt wurden. In
Fallen, in denen bei einem Labor mehr
als eine Gewebeprobe vorlag, wurde
die jingste und/oder die am besten
erhaltene Biopsie untersucht. Sofern
ausreichend Zervixgewebe fur zusatz-
liche Untersuchungen zur Verfligung
stand, wurden HPV-negative oder nicht
beurteilbare Proben zu Bestatigungs-
tests an das weltweite Referenzlabor fur
HPV der Weltgesundheitsorganisation
in Stockholm, Schweden, geschickt.
Alle Labore wurden aufgefordert, am
HPV-Labornetzwerk der WHO, einem
Qualitatssicherungssystem fir die
HPV-Genotypisierung, teilzunehmen.'?
Von allen Patientinnen wurden grund-

legende demografische Daten sowie
Informationen zur Diagnose und zur
Biopsie erhoben. Patientinnen, die 2015
prospektiv eingeschlossen wurden,
wurden gebeten, einen Fragebogen
mit zusatzlichen epidemiologischen
Informationen auszuftllen. Alle Daten
wurden in ein elektronisches Datener-
fassungssystem (REDCap™ Software,
Vanderbilt University, Nashville, Tennes-
see, USA) eingegeben. Die Berechnung
der Haufigkeiten, prozentualen Anteile
sowie der 95%-Konfidenzintervalle
erfolgte mithilfe einer Statistiksoft-
ware (STATA®, Version 14.0, StataCorp,
College Station, Texas, USA).

ERGEBNISSE

Einschluss von Patientinnen und
Biopsien

Wir schlossen insgesamt 768 Biopsien
von 767 Frauen in die Studie ein.
Abbildung 1 zeigt eine Ubersicht tiber
die Studie. Aus dem Jahr 2014 wurden
retrospektiv 474 Frauen/Biopsien ein-
geschlossen. 11 Patientinnen wurden

Abbildung 1

Ubersicht des Studienablaufs (retrospektiver und prospektiver Teil)

Anhand einer Zufallszahlen-
liste retrospektiv ausgewahlte
Biopsien aus dem Jahr 2014
n=500

An Gynakologen und -innen
versendete Studienunterlagen
fir den Einschluss in Frage
kommender Patientinnen im
Jahr 2015 n=795

v

Retrospektive Patientinnen
und Biopsien n=474

Doppelt einge-
schlossene retro-
spektive Patien-

Patientinnen, die
eine Teilnahme
ablehnten
n=20 (2,5 %)

Keine Antwort

Patientinnen*
n=2

tinnen* n=9 n=471 (59,2 %)
\4
Retro- und Ei tandniserkls durch
prospektiv w;vers aln/mser irgng ure Zuriickgesandte
eingeschlossene atientin/prospektiv einge- Fragebogen

schlossene Biopsien
n=304 (38,2 %)

n=273 (34,3 %)

Y

v

Gesamtzahl der eingeschlossenen Biopsient
n=768
Gesamtzahl der eingeschlossenen Patientinnen*
n=767

*11 Patientinnen wurden von verschiedenen Laboren doppeltin die Studie aufgenommen
T10 Biopsien wurden ausgeschlossen, da sie von derselben Patientin stammten und die

gleichen HPV-Ergebnisse aufwiesen

BAG-Bulletin 06 vom 6. Februar 2017



UBERTRAGBARE KRANKHEITEN

doppelt in die Studie aufgenommen,
da mehr als ein teilnehmendes Labor
eine Biopsie von derselben Patientin zur
Analyse erhalten hatte. Biopsien von
derselben Patientin mit den gleichen
HPV-Ergebnissen (n=10) wurden in

der Analyse nur einmal beriicksichtigt.
Von einer Frau lagen zwei Biopsien mit
unterschiedlichen HPV-Ergebnissen vor
und beide Biopsien dieser Patientin
wurden in die Analyse eingeschlossen.
Wahrend des Jahres 2015 kontaktierten

Tabelle 1:

Merkmale der eingeschlossenen Patientinnen und Biopsien

Alter (n=721)

(Mittelwert = SD, min-max)

Kanton des Wohnsitzes (n=767)

35,5+10,6,17-81

Zurich 211(27,5 %)
Genf 193(25,2 %)
Luzern 119(15,5 %)
Tessin 107 (14,0 %)
Basel-Landschaft 7419,6 %)
Basel-Stadt 47 (6,1 %)
Sonstige 12(1,6 %)
Nicht bekannt 40,5 %)
Biopsiediagnose (n=768)
CIN3 702 (91,4 %)
Adenokarzinomin situ 33(4,3 %)
Plattenepithelkarzinom der Zervix 24(3,1 %)
Adenokarzinom der Zervix 9(1,2 %)
Biopsiematerial* (n=783)
Konisation 424 (54,2 %)
Stanzbiopsie 292 (37,3 %)
Sonstige 2713,5 %)
Kurettage 24(3,1 %)
Hysterektomie 16 (2,0 %)

*Von einigen Patientinnen lag mehr als eine Biopsieart mit der Diagnose vor

Abbildung 2

In den Biopsien (n=768) hauptsachlich nachgewiesene HPV-Typen

Die Fehlerbalken entsprechen den 85%-Konfidenzintervallen
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wir Frauenarztinnen und -arzte, die
795 potenziell fir die Studienteilnahme
infrage kommende Frauen mit diagnos-
tizierter CIN3+ betreuten. Von diesen
Frauen erklarten sich 304 (38,2 %) mit
der Teilnahme an der Studie einver-
standen und 20 (2,5 %) lehnten die
Teilnahme ab. Von den tbrigen Frauen
lag keine Einverstandniserklarung

vor. Der Fragebogen wurde von 273
der 304 prospektiv aufgenommenen
Patientinnen ausgefullt und zurtickge-
sandt.

Patientendaten und Biopsie-
Merkmale

Das Durchschnittsalter der Frauen lag bei
35,5 Jahren. Die jungste Patientin war
17 Jahre alt und die alteste 81 Jahre.
Mehr als die Halfte der eingeschlossenen
Patientinnen lebte in Zlrich (27,5 %)
oder Genf (25,2 %). Bei 702 (91,4 %)
der eingeschlossenen Biopsien lag eine
CIN3 vor und 424 (54,2 %) Biopsien
wurden im Rahmen einer Konisation der
Zervix entnommen (Tabelle 1). 10,3 %
(28/273) der Frauen gaben an, min-
destens eine HPV-Impfdosis erhalten

zu haben, die Altersspanne der ersten
HPV-Impfdosis betrug den Angaben
zufolge 14 bis 55 Jahre. 12 Frauen
waren nach eigener Aussage zum Zeit-
punkt ihrer ersten HPV-Impfung alter
als 26 Jahre. 17 Frauen gaben an, sie
hatten drei Impfdosen erhalten und drei
berichteten, zwei Impfdosen erhalten
zu haben. Von den 28 Patientinnen,

die eine HPV-Impfung erhalten hatten,
beantworteten 11 (39,3 %) die Fragen
zur Impfung mithilfe ihres Impfaus-
weises.

HPV-Typen

Von den Biopsien waren 475 (61,8 %;
95%-KI 58,3-65,3) positiv fur den HPV-
Typ 16 und/oder 18 (HPV 16: 435/768,
56,6 %, 95%-KI 53,1-60,2; HPV 18:
50/768, 6,5 %, 95%-KI 4,9-8,5).
Onkogene HPV-Typen, gegen die der
nonavalente HPV-Impfstoff schitzt,
waren in 687 (89,5 %; 95%-KI 87,-
1-91,5) der Biopsien nachweisbar. Von
den untersuchten Biopsien wiesen 95
(12,4 %; 95%-KI 10,1-14,9) mehr als
einen HPV-Typ auf. In den Gewebe-
proben wurden folgende andere
onkogene HPV-Genotypen identifi-
ziert: HPV 31, n=96 (12,5 %); HPV 33,
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n=55 (7,2 %); HPV 52, n=44 (5,7 %);
HPV 58, n=33 (4,3 %), HPV 51, n=26
(3,4 %); HPV 35, n=19 (2,5 %); HPV
45, n=15 (2,0 %); HPV 39, n=8 (1,0 %),
HPV 56, n=9 (1,2 %); HPV 59, n=6

(0,8 %).

HPV-negative und nicht beurteilbare
Biopsien

Die Analyse durch die Sentinel-Labore
ergab 20 HPV-negative Proben. 17
Gewebeproben mit ausreichendem
Probenmaterial wurden fur Bestati-
gungstests an das weltweite WHO-
Referenzlabor fur HPV in Stockholm,
Schweden, geschickt (von drei Proben
stand nicht genug Material fir eine
weitere Untersuchung zur Verfligung).
Von den 17 Proben waren 15 positiv
far HPV. Zwei Proben wurden als HPV-
negativ bestatigt. Zusammenfassend
waren funf (0,7 %; 95%-Kl 0,2-1,5)
der ursprtinglich analysierten Proben
HPV-negativ (zwei mit bestatigtem Ergebnis).

Weitere 19 Proben wurden nach der
initialen Untersuchung durch die
Sentinel-Labore als nicht beurteilbar
eingestuft. Eine dieser Gewebeproben
wurde vom weltweiten WHO-Referenz-
labor fur HPV erneut untersucht und
positiv fir HPV getestet. Die anderen
18 Biopsien (2,3 %; 95%-Kl 1,4-3,7)
konnten vom Referenzlabor ebenfalls
nicht beurteilt werden.

HPV-Typenverteilung nach Kanton
Abbildung 3 zeigt die HPV-Typenver-
teilung nach Kanton. Zwischen den
Kantonen waren gewisse regionale
Unterschiede zu beobachten. In Basel-
Landschaft und im Tessin war der
Anteil an HPV-Typen, gegen die der
nonavalente Impfstoff schiitzt, geringer
als im Gesamtstudienkollektiv (Basel-
Landschaft 80,0 %, Tessin 85,1 %), der
Anteil an nicht beurteilbaren Biopsien
war jedoch auch hoher (Basel-Land-
schaft 8,0 %, Tessin 5,6 %).

Vergleich des CIN3+plus-Studien-
kollektivs mit der nationalen
Befragung zur HPV-Impfung in der
Schweiz 2014

Tabelle 2 enthalt eine Zusammen-
fassung der demografischen Daten
sowie von mit HPV-Infektionen und
Zervixkarzinomen assoziierten Faktoren

Tabelle 2:

Vergleich des CIN3+plus-Studienkollektivs mit der nationalen Befragung
zur HPV-Impfung in der Schweiz 2014 (jeweils Altersgruppe 25-49 Jahre]

CIN3+plus Studien- | Nationale Befragung

kollektiv zur HPV-Impfungin
n (%) oder Mittelwert | derSchweiz2014*
+SD (%) oder Mittelwert
+SD
Familienstand n=214 n=1.173
Ledig und nie verheiratet 108(50,5) (28,8)
Verheiratet / in eingetragener Le- 74(34,8) (60,6)
benspartnerschaft
Getrenntlebend / geschieden / 32(15,0) (10,4)
aufgehobene Partnerschaft / verwitwet
Migrationshintergrundt n=186 n=1.171
Nein 79(42,5) (79,7)
Ja 107(57,5) (20,3)
Bildungsstand n=207 n=1.162
Niedrig 201(9,7) (6,6
Mittel 781(37,7) (48,8)
Hoch 109(52,7) (44,7)
Monatliches Gesamthaushaltseinkommen n=212 n=1.172
<5.000 CHF 66 (31,1) (14,9)
5.000-6.999 CHF 38(17,9) (26,1)
7.000-8.999 CHF 26(12,3) (24,1)
9.000-14.999 CHF 46(21,7) (22,2)
>15.000 CHF 18(8,5) (5,1)
Nicht bekannt 1818,5) (7,8)
Anzahlder bisherigen Sexualpartner n=192 n=1.088
10,5£13,1 6,4+16,5
Anzahlder Sexualpartnerin den n=213 n=1.156
vergangenen 12 Monaten
0 14(8,6) (5,7)
1 166(77,9) (89,1)
22 33(15,5) (5,1)
Alter beim ersten Geschlechtsverkehr n=214 n=1.149
17,5+2,6 17,8+2,6
Hormonelle Kontrazeptionin den n=217 n=1.094
vergangenen 12 Monaten
75(34,6) (29,0
Genitalwarzenin der Vorgeschichte n=209 n=1.149
191(9,1) (3,3)
Raucherin n=217 n=1.169
Ja 85(39,2) (21,8
Nein, aufgehort 51(23,5] (23,9)
Nie 81(37,3) (54,4)
Haufigkeit der Zervixkarzinom-Vorsorge n=190 n=1.088
Jahrlich 118(62,1) (65,0)
Alle 2 Jahre 40(21,1) (25,9)
Alle 3 Jahre 131(6,8) (5,1)
Selteneralsalle 3 Jahre 15(7,9) (4,1)
Nicht bekannt 4(2,1) (0,0]

*Die Analyse der Studiendaten erfolgte unter Verwendung von Stichprobengewichtun-

gen, deshalb sind nur Prozentangaben maglich

tPersonen mit Migrationshintergrund sind definiert als Personen ohne schweizerische
Staatsblrgerschaft oder schweizerische Staatsburger, die im Ausland geboren wurden
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Abbildung 3

HPV-Typen nach teilnehmenden Kantonen

Die Fehlerbalken entsprechen den 85%-Konfidenzintervallen
HPV 16/18:In den Biopsien nachgewiesene HPV-Typen 16 und/oder 18
Nonavalent: In den Biopsienirgendeinen der folgenden HPV-Typen nachgewiesen: 16, 18,

31,33, 45,52,58

Andere und nicht bekannte Kantone: Nicht dargestellt
Nichtbeurteilbare Biopsien: Gesamt=18, BL=6, BS=0, GE=2, LU=1, TI=6, ZH=3
HPV-negative Biopsien: Gesamt=5, BL=2, BS=0, GE=2, LU=0, TI=1, ZH=0

fur die 25- bis 49-jdhrigen Frauen aus
dem Kollektiv der CIN3+plus-Studie
sowie der nationalen Befragung zur
HPV-Impfung in der Schweiz 2014". Im
Vergleich zur nationalen Befragung war
im CIN3+plus-Studienkollektiv in dieser
Altersgruppe der Anteil alleinstehender
Frauen hoher (50,5 % vs. 28,8 %), mehr
Frauen hatten einen Migrationshinter-
grund (57,5 % vs. 20,3 %), die Zahl
der bisherigen Sexualpartner war héher
(10,5 vs. 6,4), mehr Frauen waren
Raucherinnen (39,2 % vs. 21,8 %), der
Anteil von Frauen mit Genitalwarzen

in der Vorgeschichte war hoéher (9,1 %
vs. 3,3 %) und ebenso der Anteil der
Frauen, die in den letzten 12 Monaten
hormonelle Kontrazeptiva angewendet
hatten (34,6 % vs. 29,0 %). Hinsichtlich
des Bildungsstandes und des monatlichen
Einkommens gab es in der CIN3+plus-
Studiengruppe sowohl mehr Frauen in
der niedrigsten als auch in der héchs-
ten Kategorie (niedriger Bildungsstand:
9,7 % vs. 6,6 %, hoher Bildungsstand:
52.7 % vs. 44,7 %; monatliches Ein-
kommen <5.000 CHF: 31,1 % vs.

14,9 % und monatliches Einkommen
>15.000: CHF 8,5 % vs. 5,1 %). Das
Alter beim ersten Geschlechtsverkehr
(17,5 vs. 17,8 Jahre) und der Anteil der
Frauen, die nach eigenen Angaben an

BAG-Bulletin 06 vom 6. Februar 2017

der jahrlichen Krebsvorsorgeuntersu-
chung teilnahmen (62,1 % vs. 65,0 %)
waren in beiden Gruppen vergleichbar.

DISKUSSION

Die Ergebnisse unserer Studie zeigen,
dass 61,8 % (475) der Zervixbiopsien
mit CIN3+ positiv fur die onkogenen
HPV-Typen waren, gegen die der biva-
lente und der quadrivalente Impfstoff
wirksam sind (HPV 16 und/oder 18).
HPV 16 war bei 435 (56,6 %) der
Biopsien nachweisbar und 50 (6,5 %)
waren positiv fir HPV 18. Diese
Ergebnisse sind vergleichbar mit den
Ergebnissen einer Metaanalyse zu
hoéhergradigen Lasionen in Westeuropa
(HPV 16: 52,1 %; HPV 18: 6,2 %)."
Von den untersuchten Biopsien waren
89,5 % (687) positiv fir die onkogenen
HPV-Typen, gegen die der nonavalente
HPV-Impfstoff schutzt (HPV-Typen 16,
18, 31, 33, 45, 52 und/oder 58), der

in der Schweiz noch nicht erhaltlich

ist. Nur funf (0,7 %) Biopsien wurden
HPV-negativ getestet, allerdings konnte
bei drei dieser Biopsien das Ergebnis
nicht durch das weltweite WHO-
Referenzlabor bestatigt werden, da
nicht gentigend Probenmaterial fur eine
erneute Untersuchung zur Verfigung
stand.

Ferner war gemass unseren Ergebnissen
der Anteil der mit HPV-Infektionen und
Zervixkarzinomen assoziierten Faktoren
in unserem Studienkollektiv héher

als in der nationalen Befragung zur
HPV-Impfung in der Schweiz 2014. Zu
den Faktoren, die bekanntermassen mit
schwerwiegenden HPV-bedingten Er-
krankungen assoziiert sind, gehoren die
Anzahl der bisherigen Sexualpartner, die
Anwendung oraler Kontrazeptiva und
Rauchen.™ Auch der Anteil der Frauen
mit Genitalwarzen in der Vorgeschichte,
welche ebenfalls HPV-bedingte Erkran-
kungen sind, fiel in der CIN3+plus-
Studiengruppe hoher aus. Ein weiterer
bekannter wichtiger Faktor fur die Ent-
stehung von HPV-bedingten Erkrankun-
gen, das Alter beim ersten Geschlechts-
verkehr, war in beiden Gruppen ahnlich
(17,5 vs. 17,8 Jahre).'® Ein geringerer
soziobkonomischer Status wird mit
einem erhodhten Zervixkarzinomrisiko
der Frauen in Verbindung gebracht,

da diese seltener an Vorsorgeunter-
suchungen teilnehmen.” Zwar zeigten
sich in der CIN3+plus-Studiengruppe
verschiedene Faktoren, die mit einem
geringeren soziodbkonomischen Status
einhergehen, trotzdem war der Anteil
der Frauen in dieser Population, die
nach eigenen Angaben jahrlich an einer
Zervixkarzinom-Vorsorgeuntersuchung
teilnahmen (62,1 %), nur geringfligig
niedriger als in der nationalen Befra-
gung zur HPV-Impfung in der Schweiz
2014 (65,0 %).

Zu den Starken der vorliegenden Studie
zahlt die Tatsache, dass die Unter-
suchung in mehreren Kantonen der
deutsch-, franzosisch- und italienisch-
sprachigen Regionen der Schweiz
durchgefuhrt wurde und dass sowohl
offentliche und universitare als auch
private Labore daran beteiligt waren.
Zudem untersuchten wir Gewebe-
proben mit Krebsvorstufen und Gebar-
mutterhalskrebs anstatt zytologischer
Proben. Gewebeproben mit CIN3+
eignen sich besser fur die Beurteilung
des Zusammenhangs zwischen HPV-
Infektionen und Zervixkarzinomen,

da sie naher am klinischen Endpunkt
liegen. Eine weitere Stdrke dieser
Studie besteht darin, dass sie Daten

zur Verteilung der HPV-Genotypen am
Anfang der kantonalen Impfprogramme
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liefert. Die in die Studie aufgenom-
menen Frauen waren im Durchschnitt
35,5 (SD 10,6) Jahre alt, als bei ihnen in
den Jahren 2014 und 2015 eine CIN3+
diagnostiziert wurde. Da sich die CIN
gewohnlich erst 7 bis 15 Jahre nach der
Infektion mit HPV entwickelt,® haben
sich die meisten Frauen wahrscheinlich
vor Einfiihrung des Impfstoffs mit HPV
infiziert. Von den wenigen Frauen, die
nach eigenen Angaben eine HPV-Imp-
fung erhalten haben (10,3 %), hatte
fast die Halfte (42,9 %) die erste Dosis
mit >26 Jahren erhalten, das heisst in
einem Alter, das Uber dem empfohlenen
Impfalter liegt (Empfehlung als ergan-
zende Impfung bis 26 Jahre).® Mit hoher
Wahrscheinlichkeit waren diese Frauen
bereits zum Zeitpunkt der Impfung mit
HPV infiziert.

Eine Einschrankung der Studie besteht
darin, dass nur sechs Kantone an der
Studie teilnahmen. Einige Regionen
sind moglicherweise unterreprasentiert.
Eine weitere Einschrankung ist, dass die
teilnehmenden Labore keine Standard-
methode fur die HPV-Testung verwen-
deten. Da wir an Ergebnissen unter
realen Bedingungen interessiert waren,
verwendete jedes Labor sein eigenes
Verfahren zur DNA-Extraktion und
HPV-Testung, wie es der taglichen Praxis
in der Schweiz entspricht. Die Diagnos-
tikleistung der verschiedenen Labore
und Verfahren war moglicherweise
unterschiedlich, was die Unterschiede in
der HPV-Typenverteilung in einigen Kan-
tonen erklaren kénnte. Alle teilnehmen-
den Labore wurden aufgefordert, sich
am HPV-Labornetzwerk der WHO (WHO
HPV Lab Net), einem Qualitatssiche-
rungssystem fur die HPV-Genotypisie-
rung, anzuschliessen. Es nahmen jedoch
nur drei der acht Labore, die HPV-Typi-
sierungen durchfthrten, daran teil. Im
Rahmen eines HPV-Routinemonitorings
wadre es von Vorteil, wenn alle beteilig-
ten Labore an einem zertifizierten Qua-
litatsprogramm fir die HPV-Typisierung
teilnehmen mdassten.

Die Empfehlungen fir die HPV-Imp-
fung in der Schweiz beinhalten die
Schaffung eines Monitoringsystems zur
Uberwachung der Auswirkungen der
HPV-Impfung auf die durch Gebar-
mutterhalskrebs verursachte Krank-

heitslast. Gemass den Empfehlungen
der WHO und den Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) sollte

ein solches System eine Uberwachung
der impfstoffbedingten Nebenwirkun-
gen, der Durchimpfungsrate sowie

der Krankheitslast umfassen.’2! Die
Uberwachung von Nebenwirkungen
wurde mit der Zulassung der HPV-Impf-
stoffe im Rahmen einer Post-Marketing-
Surveillance sowohl auf nationaler
(Swissmedic) als auch internationaler
Ebene implementiert.?? Eine Erhebung
der nationalen Durchimpfungsra-

te bei 16-jahrigen Madchen erfolgt
regelmassig durch den SNVCS'?, die
Durchimpfung bei alteren Frauen wurde
mithilfe der nationalen Befragung zur
HPV-Impfung in der Schweiz 2014
erhoben. Die kantonalen Krebsregister
erfassen die Inzidenz und Mortalitat des
Zervixkarzinoms.?* Seit 2013 erheben
zahlreiche Krebsregister auch Daten zu
CIN3. Die aktuellen Erhebungsprozesse
der Krebsregisterdaten in der Schweiz
sind jedoch nur teilweise standardisiert
und die Daten teils unvollstandig. Hinzu
kommt, dass es Jahrzehnte dauern
kann, bis sich ein Zervixkarzinom
entwickelt, und die Auswirkungen der
HPV-Impfung auf die Krankheitslast
werden somit erst nach Jahren sichtbar.
Daher ist das Ziel, ein Monitoring-
System zur Erfassung der HPV-Typen

in hochgradigen Zervixlasionen sowie
des Impfstatus der jeweiligen Patientin
aufzubauen, um impfstoffinduzierte
Veranderungen der HPV-Typenverteilung
zu erkennen. Das HPV-Monitoringsys-
tem ist zusammen mit der Umsetzung
des neuen Krebsregistergesetzes fir das
Jahr 2019 geplant. Zusammenfassend
lasst sich sagen, dass die CIN3+plus
Studie in Verbindung mit der nationa-
len Befragung zur HPV-Impfung in der
Schweiz 2014 die Grundlage fur die
Beurteilung und weitere Planung von
Public-Health-Massnahmen, insbeson-
dere der HPV-Impfung, zur Senkung der
Krankheitslast HPV-bedingter Erkran-
kungen bildet.
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Richtlinien und Empfehlungen:
Schweizerischer Impfplan 2017 und Empfehlungen
zur Pravention von Keuchhusten

Die Richtlinien und Empfehlungen « Schweizerischer Impfplan
2017 » und « Empfehlungen zur Pravention von Keuchhusten »
wurden aktualisiert und stehen per sofort auf der Webseite
des BAG zur Verfigung: www.bag.admin.ch > Themen >
Mensch-Gesundheit > Ubertragbare Krankheiten > Richtlinien
und Empfehlungen.

Die beiden Richtlinien und Empfehlungen werden zudem dem
Bulletin 9/17 vom 27. Februar 2017 beigelegt.

Kontakt

Bundesamt fur Gesundheit
Direktionsbereich Offentliche Gesundheit
Abteilung Ubertragbare Krankheiten
Telefon 058 463 87 06
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