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Zusammenfassung

Einleitung

HIV-Infektionen gehéren nach wie vor zu den dringendsten Gesundheitsproblemen der Gegenwart.
Ein Monitoring des Krankheitsgeschehens ist fiir weitere Planungen, beispielsweise von Praventions-
angeboten, unabdingbar. Ziel dieser Studie ist die Schatzung von epidemiologischen und gesundheits-
tkonomischen Kennzahlen fiir Privatversicherte.

Methoden

Epidemiologische Kennzahlen basieren auf einer verbandsinternen Aggregat-Statistik (Statistik H) zum
HIV-Aufkommen, die in Beziehung zur Gesamtzahl der Privatversicherten gesetzt wurde. Die Statistik H
geht bis auf das Jahr 2007 zuriick und enthélt Anfangs- und Endbestande von bisher an HIV erkrankten
Personen pro Jahr, Anzahl der Neuinfektionen, Abgange (Versicherungswechsel, Fortzug, etc.) und Tod.
Auf dieser Datengrundlage lassen sich Prévalenzen, Inzidenzen und Mortalitdt von 2007 bis 2018 fiir
Privatversicherte berechnen.

Gesundheitsokonomische Analysen basieren auf den Entwicklungen des Arzneimittelprojektes, das
Daten seit 2011 bereithdlt. Nach Hochrechnung der Rohdaten folgte eine Auswahl von HIV-relevanten
Medikamenten, deren Rechnungsbetrdge die Grundlage fiir deskriptive Analysen bildeten.

Ergebnisse

Die Pravalenzen sind gestiegen, die Inzidenzen gesunken und die Gesamtsterblichkeit hat zugenommen
bei moderat steigenden Gesundheitskosten. Die ATC-Gruppe der HIV-Medikamente und Kombinationen
(JO5AR), insbesondere mit dem Wirkstoff Tenofoviralafenamid, dominieren die pharmazeutische Therapie.

Diskussion

Die steigenden Pravalenzen zeigen den Erfolg der wirksamen HIV-Therapie. Die sinkenden Inzidenzen
zeigen die Wirkung aller Préaventionsanstrengungen. Eine zunehmende Sterblichkeit ist nichts Ungewohn-
liches in einer dlter werdenden Population. Die gesundheitsokonomischen Analysen zeigen die sukzessive
Verdrangung von Medikamenten mit dem Wirkstoff Tenofovirdisoproxil durch Praparate mit dem Wirkstoff
Tenofoviralafenamid. Patienten verzégern damit das Risiko von Nierendisfunktionen und -schadigungen
und missen eine Abnahme der Knochendichte weniger fiirchten. Dennoch behélt die Primér-Pravention
und die Vermeidung von Neuerkrankungen wie HIV und anderen sexuell ibertragbaren Erkrankungen
(STI) oberste Prioritdt. Eine HIV-Infektion bleibt eine chronische Erkrankung, die gegenwdrtig nicht
geheilt werden kann. Die Private Krankenversicherung wird sich daher auch in Zukunft auf diesem Gebiet
gesamtgesellschaftlich engagieren.



WIP-Analyse 2/2020

1 Einleitung

Das ,,Human Immunodeficiency Virus“ (HIV) und das damit eng verbundene ,Acquired Immune Deficiency
Syndrome” (AIDS) bleiben auch 40 Jahre nach der ersten detaillierten klinischen Beschreibung der
Symptome eines der groBten Gesundheitsprobleme weltweit [1]. Gleichzeitig sind weitreichende medizi-
nisch-pharmazeutische sowie (gesundheits-)politische Erfolge erzielt worden, die eine noch starkere Ver-
breitung des HI-Virus verhindern konnten [2]. Weltweit lebten Ende 2018 insgesamt 37,9 Mio. Menschen
mit HIV (Pravalenz) bei 1,7 Mio. Neu-Infizierten (Inzidenz) und 770 Tsd. Verstorbenen (Sterblichkeit)
[3]. Die zeitlichen Entwicklungen zwischen den Jahren 2000 und 2018 verdeutlichen eine um 52 %
gewachsene Préavalenz, eine um 40 % gesunkene Inzidenz und eine um 55 % gesunkene HIV-induzierte
Sterblichkeit [3]. Seit der Entdeckung der ersten antiretroviralen Therapien Ende der 1990er Jahre
haben immer mehr Menschen Zugang zu hochwirksamen antiretroviralen Therapien (ART) erhalten, mit
denen Betroffene tiber einen langen Zeitraum tiberleben kénnen. Dazu erreichen Praventionsprogramme
viele der vulnerablen Risikogruppen, sodass sinkende Zahlen an Neuinfektionen erreicht und insgesamt
bevolkerungsrelevante Effekte verursacht werden konnten [2,4,5].

1.1 Millennium Ziele 2020

Von den ehrgeizigen UNAIDS Millennium-Zielen 90-90-90 im Jahr 2020 und einem ,,Leben ohne HIV*
bzw. AIDS ist man derzeit jedoch noch weit entfernt. Aktuelle Schatzungen gehen im weltweiten Malstab
eher von 75-79-81 aus, d.h. 75 % aller HIV-Infizierten wissen von ihrer Erkrankung, von denen aber
gerade einmal 79 % einen Zugang zu HIV-Medikamenten haben. Gerade einmal 81 Prozent der Letzteren
erreichten eine Reduktion der Viruslast unter der Nachweisgrenze [6]. Im Vergleich dazu sieht es in
Deutschland vorteilhafter aus. Nach Schétzungen des Robert-Koch Instituts (RKI) fiir das Jahr 2018
betragen die Werte hierzulande 88-93-95 [7]. Mit Ausnahme der diagnostizierten Personen (88 % statt
90 %) werden die UNAIDS-Ziele in Deutschland nicht nur erreicht, sondern tibertroffen.

Dennoch, im weltweiten MaBstab kénnen die zeitlichen Entwicklungen als ein Erfolg gewertet werden.
Denn ohne das gemeinsame Vorgehen gegen eine globale Herausforderung wie die HIV/AIDS-Epidemie
kann die Reduktion der Krankheitslast und der Schutz der Bevilkerungsgesundheit nicht nachhaltig
gewdhrleistet werden. Das hat die Bundesregierung bereits 2005 erkannt und sich zu den UNAIDS-Zielen
verpflichtet [8]. Auf nationaler Ebene spielen die Privaten Krankenversicherungen (PKV) bis heute eine
besondere Rolle in diesem Feld, da sie sich friih solidarisch erklarten und finanziell bei der Deutschen
AIDS-Stiftung (seit 1987) und der Bundeszentrale fiir gesundheitliche Aufkldrung (seit 2005) einbrachten
[9].

1.2 HIV/AIDS in Deutschland

Das RKI schatzt fiir das Jahr 2018 die Anzahl der in Deutschland lebenden Personen mit HIV auf etwa
87.900 (95 % KI: 81.600 - 93.900), davon ca. 15 % Frauen [7]. Insgesamt gab es geschétzte 2.400
Neu-Infizierte (Inzidenz) bei einer Sterblichkeit von 440 Personen (95 % KI: 420 - 460) [7]. Die zeitlichen
Entwicklungen fiir die Prévalenz zeigen fiir den Zeitraum 2000 (unter 40 Tsd. Menschen) bis 2018 (mehr
als 80 Tsd. Menschen) mehr als eine Verdoppelung der Prévalenz. Bei den Neu-Infektionen sind seit dem
Jahr 2000 starke Schwankungen zu beobachten. Seit dem Jahr 2016 mit ca. 2.900 Neu-Infektionen gibt
es einen fallenden Trend bis zum Jahr 2018 mit ca. 2.400 Neu-Infektionen [7].

In diesem Zusammenhang wird schon seit ldngerem ein nachlassendes Problembewusstsein und eine
Sorglosigkeit im Umgang mit HIV/AIDS angemahnt, da es bis heute keine vollstandig heilendenden
Arzneimittel gegen HIV/AIDS gibt [10,11]. Aufklarung und Praventionsprogramme bleiben wichtig, um
die Zahl der Neu-Infektionen auf einem niedrigen Niveau zu halten [12]. Denn bei langanhaltenden
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chronischen Erkrankungen wie HIV entstehen einer Versicherungsgemeinschaft hohe Ausgaben, die
oftmals mit einem risikobewussten Gesundheitsverhalten in Kombination mit anderen Praventions-
malnahmen hatten vermieden werden kénnen [13-17]. Dies gilt insbesondere fiir Personen aus der
Risikogruppe mit intravendsem Drogengebrauch (IVD) und Ménnern, insbesondere lter als 50 Jahre,
die heterosexuellen Kontakt haben. Denn fiir diese Risikogruppen zeigten sich zuletzt steigende HIV
Neu-Infektionszahlen in Deutschland [7].

Zudem gilt es zu beachten, dass mit einem riskanteren Gesundheitsverhalten auch andere sexuell
iibertraghare Krankheiten (sexuell transmitted infections, STI) ansteigen. Diesen Zusammenhang ver-
deutlichen die zuletzt steigenden Inzidenzen fiir die Geschlechtskrankheiten Syphilis, Gonokokken und
Chlamydien fiir die HIV-Risikogruppen [18]. Fir die 6ffentliche Gesundheit ist dieser Befund deshalb
besorgniserregend, da es bei Gonokokken- und Chlamydien-Stammen bereits erste Resistenzen fir die
eingesetzten Antibiotika zu berichten gab [18]. Eine Beobachtung, die auch internationale Studien
bestétigten [19,20].

1.3 Ziel der Studie

Das Schatzmodell des RKI bezieht sich auf die in Deutschland lebende Population und unterscheidet
nicht nach Art der Zugehorigkeit eines Erkrankten zu einem Kostentragersystem (PKV, GKV). Daher gibt
es keine HIV Pravalenz- und Inzidenzangaben zu Privatversicherten. Die vorgelegten Schatzungen fiir
Privatversicherte mit anderen Daten und damit einhergehend anderen methodischen Berechnungsver-
fahren liegen zum Teil zeitlich weit zuriick [21-23]. Die jahrliche Auflistung der HIV-Aggregatstatistik
der PKV hingegen endete mit dem letzten Zahlenbericht 2018 [24].

Daher ist es das Ziel dieser Studie, die epidemiologischen Eckzahlen von HIV-Infektionen (Prévalenz,
Inzidenz, Mortalitit) im Versichertenkollektiv der Privaten Krankenversicherung (PKV) zu berichten.
Zudem erfolgt auf Grundlage der Arzneimittelverordnungsdaten der Privatversicherten eine gesundheits-
tkonomische Analyse zu den HIV-bezogenen Arzneimittelausgaben der Privatversicherten. Die fihrende
Arbeitshypothese dieser Studie unterstellt vergleichbare Tendenzen und Entwicklungen, wie sie das RKI
fiir Gesamtdeutschland beobachtete [7].
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2 Methoden

Die Bearbeitung der epidemiologischen Fragestellungen basieren auf PKV-Verbandsstatistiken zum
HIV-Krankheitsgeschehen und den Bestandsdaten der einzelnen Versicherungen, d.h. die Anzahl der
Privatversicherten je Versicherung und Jahr. Diese krankheits- und versicherungsbezogene Datensatze
beinhalten eine jahrliche Vollerfassung. Zur Bearbeitung der gesundheitsékonomischen Fragestellung
werden die Daten zum Arzneimittelverbrauch der grélsten Versicherungsunternehmen herangezogen.
Dieses Vorgehen tragt alle Merkmale eines bewussten Auswahlverfahrens. Die Datenquellen und Variablen
werden im Folgenden néher beschrieben.

2.1 Datenquellen

HIV-Statistik der PKV-Verbands (Statistik H)

Dem PKV-Verband gehéren insgesamt 48 Mitgliedsunternehmen an, von denen im Jahr 2018 insgesamt
36 eine Krankheitsvollversicherung anboten [24]. Diese melden im jahrlichen Turnus alle ihnen bekannt
gewordenen HIV-Infektionen. Diese Vollerfassung unterscheidet nach der Anzahl der bereits bekannten
HIV-Erkrankten zu Beginn des Beobachtungsjahres, Anzahl der HIV-Neuerkrankten Versicherten im
Laufe des Jahres (Stichtag ist das Ende des Beobachtungsjahres) und die Anzahl an Verstorbenen mit
zuvor bekannter HIV-Erkrankung. Aullerdem ist die Anzahl an Personen mit HIV-Erkrankung, die das
Versicherungsunternehmen im Laufe des Beobachtungsjahres verlieBen (z.B. durch Fortzug oder Ver-
sicherungswechsel), registriert. Die Statistik ist hochaggregiert und die Variablen besitzen keinerlei
Personenbezug.

Der PKV-Verband hat eine Kurzbeschreibung fiir die Statistik H herausgegeben. Die o.g. Variablen sind
darin genauestens beschrieben und fiir die Mitgliedsunternehmen verfligbar. Jedes Unternehmen kann
so seine Prdvalenz-, Inzidenz-, Vitalstatus- und Drop-Out-Zahlen eigenverantwortlich ermitteln und
melden. Bei Datenannahme erfolgt eine Plausibilisierung der Daten durch die Datenannahmestelle des
PKV-Verbandes.

Daten zum PKV-Versichertenbestand (Statistik B)

Analog existiert eine jahrliche Bestandszdhlung tber die Anzahl der Personen mit Krankheitsvollver-
sicherung in der PKV. Im jahrlichen Turnus werden Angaben zur Anzahl der versicherten Personen je
Altersklasse zum Jahresende gesammelt. Diese Statistik ist hochaggregiert und die Variablen besitzen
keinerlei Personenbezug.

Die Bestandserfassung, auch als Statistik B bezeichnet, ist ebenfalls eine Pflichtstatistik. Es liegt eine Kurz-
beschreibung der Variablen vor, die die einzelnen Mitgliedsunternehmen auf ihre Daten anwenden. Bei
Datenannahme erfolgt eine Plausibilisierung der Daten durch die Datenannahmestelle des PKV-Verbandes.

Arzneimitteldaten des Wissenschaftlichen Instituts der PKV (WIP)

Das am WIP angesiedelte Arzneimittelprojekt existiert seit dem Jahr 2005 und sammelt bei den groBten
Mitgliedsunternehmen alle zur Erstattung eingereichten Arzneimittel-Verordnungen und wertet diese
systematisch aus [25]. Im jéhrlichen Turnus werden unter anderem die Pharmazentralnummer (PZN) und
die Anzahl der abgegebenen Packungen an das WIP gemeldet. (Iber die PZN werden die Packungsangaben
um Variablen aus der ABDA-Datenbank erweitert [26]. Dazu geh6ren die Kennzeichen Anatomisch-
Therapeutisch-Chemische Klassifikation (ATC), Wirkstoffname und Apothekenabgabepreis.
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Die Datenmeldung der Arzneimitteldaten erfolgt freiwillig und richtet sich nach einem Statistik- bzw.
Kodierhandbuch, welches Reportingrichtlinien vorgibt und von Mitgliedsunternehmen auf ihre Arznei-
mitteldaten angewendet wird. Bei Datenannahme erfolgt eine Bewertung der Datenqualitdt sowie eine
Riickmeldung durch das WIP (Datenqualitdts-Reports) [27]. Das WIP sichert nicht die Datenqualitat
der ABDA-Daten. Samtliche Arzneimitteldaten beziehen sich auf den ambulanten Versorgungssektor,
d. h. verbrauchte Arzneimittel im stationaren oder in anderen Sektoren sind in den folgenden Analysen
nicht inbegriffen.

2.2 Datenaufbereitung

Datensdtze fiir epidemiologische Kennzahlen

Aus den HIV-Statistiken (Statistik H) sollte die Anzahl der HIV-Erkrankten ermittelt werden und in
Beziehung zur Gesamtzahl der Versicherten (Statistik B) gesetzt werden. Die Anzahl der datenmeldenden
Mitgliedsunternehmen in beiden Statistiken (H, B) waren jedoch iiber den gewihlten Beobachtungszeit-
raum nicht konstant, weil nicht alle Versicherungen auch Krankheitsvollversicherungen anbieten. Weitere
Schwankungen in der Unternehmensanzahl ergaben sich durch Unternehmensfusionen, Anderungen in
Rechtsformen, Neugriindungen oder durch Austritte aus dem PKV-Verband. Aus diesen Griinden gibt es
nicht fiir alle Mitgliedsunternehmen tber den gesamten Zeitraum eine vollstandige Zeitreihe. Aus einer
unvollstandigen Zeitreihe kann jedoch nicht geschlussfolgert werden, dass es keine HIV-Infizierten
in den jeweiligen Versichertenbestdanden gab. Die zeitlichen Variationen zeigt Tabelle 1 anhand der
Datenmeldungen je PKV nach aktuellen Stand (Jahr 2018).

Tabelle 1: Anzahl datenmeldender privater Krankenversicherungen zur Statistik H

e
i s s o
1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12

2 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
3 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
4 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
5 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
6 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
7 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
8 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
9 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
10 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
11 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
12 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
13 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
14 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
15 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
16 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
17 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
18 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
19 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
20° 1 1 1 1 0 1 1 1 1 1 1 1 11
21 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
22 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
23 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
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e
i s s o
247 1 1 1 1 1 1 1 1 1 0 0 0 9

25 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
26° 1 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 2
27 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
28 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
29 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
30 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
31 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
32 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
33 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
34 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
35 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
36¢ 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1 2
37 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 12
Summe 36 36 35 35 34 35 35 35 35 34 35 35 420
Soll 36 36 35 35 35 35 35 35 35 35 36 36 424

Legende: (1) PKV hat HIV-Statistik gemeldet, (0) keine Datenmeldung aufgrund von (a) fehlender Datenmeldung (2011),
(c) Austritt aus PKV (ab 2009), (d) Neugriindung (2017)

Es sei angemerkt, dass die alleinige Datenmeldung nur auf formale Vollstandigkeit der Variablen und
Daten priift. Zu diesem Zeitpunkt lassen sich noch keine Erkenntnisse Gber die Anzahl der HIV-Infizierten
ableiten, da die gemeldeten Variablen (Bestand, Neu-Infektionen, Tod, Drop-outs, Endbestand) alle den
Wert Null annehmen kénnen.

Analog dazu wurde der PKV-Verbandsstatistik zum Versichertenbestand (Statistik B) die Anzahl der
Vollversicherten ohne Anwartschaften und ohne Zusatzversicherungen entnommen. Zwecks konsistenter
Definition des Nenners wurden nur die Bestandszahlen zur Berechnung von epidemiologischen Kennzahlen
herangezogen, fiir die auch Datenmeldungen der HIV-Statistik (Statistik H) vorlagen. Verzerrungen durch
inkonsistente Auslegung der Zahler- und Nenner-Definition sollen ausgeschlossen werden.

Datensatze fiir gesundheitsokonomische Kennzahlen

Die systematische Sicherung und Bewertung der Datenqualitat der Arzneimitteldaten geht bis auf das Jahr
2011 zuriick. Die Anzahl der freiwillig teilnehmenden Mitgliedsunternehmen ist schwankend zwischen
15 und 19, wobei auch zeitliche Unterbrechungen bei einzelnen Datenmeldungen zu registrieren sind.
Die Tabelle 2 gibt einen Uberblick iiber die Anzahl der Datenmeldungen je Mitgliedsunternehmen.

Die Bezeichnung der privaten Krankenversicherungen in Tabelle 2 lassen keine Riickschliisse auf die
Mitgliedsunternehmen der Tabelle 1 zu. In den Jahren 2011 bis 2018 nahmen zwischen 15 und 17
der grélBten Mitgliedsunternehmen am Arzneimittelprojekt teil. Damit stiitzen sich die Auswertungen
auf den Verbrauch von 83 % bis 91 % aller Privatversicherten. Allein die schwankende Anzahl an
teilnehmenden Mitgliedsunternehmen kann zu Verzerrungen der absoluten Verbrauche fiihren. Unter
der Annahme einer konstanten strukturellen Zusammensetzung des Arzneimittelkonsums erfolgt eine
gebundene Hochrechnung anhand der tatséchlichen Arzneimittelausgaben aller Privatversicherten in
der Abrechnungsperiode (weiterfiihrende Details siehe [25]).
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Tabelle 2: Anzahl datenmeldender privater Krankenversicherungen zum Arzneimittelprojekt

e
a 1 0 0 0 1 0 0

0 2

b 1 1 1 1 1 1 1 1 8
o 1 1 1 1 1 1 1 1 8
d 0 0 0 0 1 1 1 1 4
e 1 1 1 1 1 1 1 1 8
f 1 1 1 1 1 1 1 1 8
g 0 0 1 1 1 1 1 1 6
h 1 1 1 1 1 1 1 1 8
i 0 0 1 1 1 1 1 1 6
j 1 1 1 1 1 1 1 1 8
k 1 1 1 1 1 1 1 1 8
l 1 1 1 1 1 1 1 1 8
m 1 1 1 1 1 1 1 1 8
n 1 1 1 1 1 1 1 0 7
o 0 0 0 0 0 0 0 1 1
p 1 1 1 1 1 1 1 1 8
q 0 0 1 0 0 0 0 0 1
r 1 1 1 1 1 1 1 1 8
S 1 1 1 1 1 1 1 1 8
t 1 1 1 1 1 1 1 1 8
Summe 15 14 17 16 17 18 17 17 131
Soll 20 20 20 20 20 20 20 20 160

Legende: (1) PKV hat Arzneimitteldaten gemeldet, (0) keine Datenmeldung

Die Arzneimitteldaten wurden mit Angaben aus der ABDATA angereichert. Von Interesse waren alle
Arzneimittelverbrauche und -ausgaben, die auf eine HIV-Erkrankung schlieBen lassen. Um diese zu
erkennen, wurde die Anatomisch-Therapeutisch-Chemische (ATC) Klassifikation genutzt [28]. Fiir alle
HIV-Medikamente wurde der ATC-Code herausgesucht und tiber die PZN den realen Verbrduchen der
Privatversicherten hinzugefiigt. Die Tabelle 3 fasst konkreter, welche Wirkstoffe das betraf.
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Tabelle 3: Wirkstoffe/Wirkstoffkombinationen zur Behandlung von HIV-Infektionen

ATC-Gruppe Wirkstoff/Wirkstoffkombination

JO5AEOQ2 Indinavir
JO5AEQ3 Ritonavir
JOS5AEQ4 Nelfinavir
JO5AEO5 Amprenavir

Proteasehemmer )
JO5AEQ7 Fosamprenavir
JOSAEO08 Atazanavir
JO5AEQ9 Tipranavir
JO5AE10 Darunavir
JO5AFO1 Zidovudin
JO5AF02 Didanosin
JO5AFO3  Nukleosidale und Zalcitabin
JOSAFO4  nukleotidale Inhibitoren  Stavudin
JO5AFO5 der Reversen Lamivudin
JO5AF06  Transkriptase (NRTI) Abacavir
JO5AFO7 Tenofovirdisoproxil
JO5AF09 Emtricitabin
JO5AGO1 Nevirapin
JO5AGO2 S Delavirdin
josago3  cht-Nukleosidale Efavirenz
J05AGO4 Inhibitoren der Reversen Etraviri

Transkriptase (NNRTI) ravirn
JO5AGO5 Rilpivirin
JO5AG06 Doravirin
JO5AR01 Zidovudin und Lamivudin
JO5AR02 Lamivudin und Abacavir
JO5AR03 Tenofovirdisoproxil und Emtricitabin
JO5AR04 Zidovudin, Lamivudin und Abacavir
JO5AR06 Emtricitabin, Tenofovirdisoproxil und Efavirenz
JO5AR08 Emtricitabin, Tenofovirdisoproxil und Rilpivirin
JO5AR09  Antivirale Mittel Emtricitabin, Tenofovirdisoproxil, Elvitegravir und Cobicistat
JO5AR10  2ur Behamjlung von Lopinavir und Ritonavir
JO5AR13 HIV IrTfe|<F1onen, Lamivudin, Abacavir und Dolutegravir
JO5AR17 Kombinationen Emtricitabin und Tenofoviralafenamid
JO5AR18 Emtricitabin, Tenofoviralafenamid, Elvitegravir und Cobicistat
JO5AR19 Emtricitabin, Tenofoviralafenamid und Rilpivirin
JO5AR20 Emtricitabin, Tenofoviralafenamid und Bictegravir
JO5AR21 Dolutegravir und Rilpivirin
JO5AR22 Emtricitabin, Tenofoviralafenamid, Darunavir und Cobicistat
JO5AR24 Lamivudin, Tenofovirdisoproxil und Doravirin
JO5AR25 Lamivudin und Dolutegravir
JO5AX07 Enfuvirtid
JO5AX08 Raltegravir
JOSAX09  Andere antivirale Mittel* Maraviroc
JO5AX12 Dolutegravir
VO3AX03 Cobicistat

Legende: (*) Zur Behandlung von HIV-Infektionen
Quelle: atd arznei-telegramm Arzneimitteldaten, zuletzt abgerufen am 21.02.2020
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Die Tabelle 3 erhebt keinen Anspruch auf Vollstandigkeit und reflektiert den Stand der Arzneimittel-
therapie zum 21. Februar 2020. Es ist ausgeschlossen, dass Wirkstoffe mit einer Zulassung nach 2018
in den Analyseergebnissen vorkommen. Die Mittel der Pra- und Postexpositionsprohylaxe wurden nicht
explizit eingeschlossen, dirften aber zum tiberwiegenden Teil mit den Praparaten der Akut-Behandlung
identisch sein.

2.3 Statistische Kennzahlen

Die epidemiologischen Kennzahlen zur Pravalenz (Prev) und Inzidenz (Inc) von HIV-Infektionen unter
den Privatversicherten sind von Interesse. Bei der rohen Pravalenz geht es im vorliegenden Fall um eine
Punktpravalenz zum Ende des Jahres t1. Sie setzt sich zusammen aus der Summe der an HIV-Erkrankten
(absolute Pravalenz) und dem Gesamtbestand der Versichertenpopulation zum Jahresende t1 [29]. Die
Punktpravalenz ist definiert als

Anzahl an Erkrankten
Populationsumfang;

Prev = (1)

und kann mit einem konstanten Multiplikationsfaktor gewichtet werden (z.B. 100.000), um die Anschau-
lichkeit der Zahlen (z.B. je 100.000 Versicherte) zu erhéhen [30]. In dhnlicher Weise berechnet sich
die rohe Inzidenzrate. Allerdings wird die Anzahl der Neuerkrankten im Laufe eines Jahres in Beziehung
zum Gesamtbestand der Versichertenpopulation zu Beginn eines Jahres tO verwendet [29]. Da die
Bestandsstatistik jedoch nur zum Ende eines Jahres vorlag (siehe Abschnitt Datenquellen), ist der
Jahresendbestand eines Jahres als Jahresanfangsbestand des folgenden Jahres angenommen worden
(mittels Lag-Variable). Unter dieser Voraussetzung konnten die Inzidenzraten nach

Inc = Anzahl an Neuerkrankten ;; 2)

Populationsumfang

berechnet werden. Analog dazu berechnet sich die rohe Sterberate (Mor) mit dem Unterschied, dass
es sich im Nenner um die Anzahl der Verstorbenen zum Ende einer Beobachtungsperiode t1 handelt.
Fiur alle Kennzahlen (Prev, Inc, Mor) kann zudem die Prézision der Punktschitzer anhand von 95 %
Konfidenzintervallen abgeschatzt werden. Unter der Annahme einer Binomialverteilung berechnet sich
das Standard-Konfidenzintervall iber eine Approximation der Normalverteilung, indem die Quantile
mit dem Standardfehler (SF) gewichtet werden. Bei einer Irrtumswahrscheinlichkeit von a = 5 % gilt:

Klo-0,05= [P-Z10/s*SF(P) ; P+Z1.0/s*SF(P)] (3)

Diese Berechnungsweise fiir die Konfidenzintervalle wurde ebenso fiir die Kennzahlen der Inzidenz und
Sterblichkeit benutzt.

Die gesundheitsékonomischen Berechnungen beruhen auf den Packungen und dem Netto-Rechnungs-
betrag. Die Preiskomponenten wurden dabei um Rabatte fiir Impfstoffe nach § 130a (2) SGBV, fiir Anbieter
nach § 130a(1)/(1a) SGB YV, fiir Generika nach § 130a (3b) SGB V und infolge des Preismoratoriums nach
§ 130a (3a) SGB V bereinigt. Die Hohe des jeweiligen Rechnungsbetrags je Packung ergab sich dann aus
Angaben zur Packungsmenge und dem definierten Preis. Der relative Anteil einer jeden Rechnungsposition
wurde dann mit den tatsachlichen, durchschnittlichen Kopfschdden der ambulanten Arzneimittelausgaben
hochgerechnet. Auf diese Weise kénnen die Verhéltnisse in der Alters- und Geschlechtsstruktur der
gesamten PKV auf die hochgerechneten Stichprobenergebnisse iibertragen werden (Details siehe [25]).
Die Auswertungen enthalten rein deskriptive und univariate Summen, die nach kategorialen Variablen
(Jahr, ATC-Gruppe) gebildet wurden.
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3 Ergebnisse

3.1 Vollzdhligkeit und Vollstandigkeit der Daten

Die Daten der HIV-Statistik sind nahezu vollzéhlig gemeldet. Insgesamt gab es 420 von insgesamt 424
moglichen Datenmeldungen, die zudem jeweils ein vollstandiges Variablen-Set enthielten. Die Vollzahlig-
keit der Datenmeldungen kann mit 99 % quantifiziert werden. Die fehlenden 1 % der Daten resultierten
aus Umstellungen in der Datenverarbeitung oder das vollstdndige Einstellen der entsprechenden Statis-
tiken. Die betreffenden Mitgliedsunternehmen verlieRen den PKV-Verband. Bei den vorhandenen Daten-
meldungen vor bzw. nach den fehlenden Datenmeldungen gab es keine Beobachtungen zu HIV-Infizierten.

Die Daten zum PKV-Versichertenbestand waren fiir jedes Mitgliedsunternehmen in jedem Jahr mit
HIV-Statistik vollzéhlig. Die durchschnittliche Anzahl von Versicherten tiber die Jahre 2007 bis 2018
betrug 8,7 Mio. PKV-Versicherte. Die Versicherungen mit einer fehlenden HIV-Statistik vereinten auf sich
insgesamt weniger als 1 % der Versichertenbestédnde in den jeweiligen Jahren.

Die Daten des Arzneimittelprojektes weisen groBere Datenliicken auf. Es lagen insgesamt 131 von 160
Datenpunkten vor, d.h. 82 % aller méglichen Datenmeldungen in diesem freiwilligen Projekt wurden
erreicht. Die teilnehmenden Mitgliedsunternehmen reprasentieren zwischen 83 % und 91 % aller Privat-
versicherten mit Krankheitsvollversicherung. Die durchschnittliche Anzahl an gemeldeten Packungen
betrug (vor Hochrechnung) 60,3 Mio. Packungen bei einem Warenwert nach Nettopreis von durch-
schnittlich 3,3 Mrd. €. Die fehlenden Datenmeldungen der nicht am Arzneimittelprojekt teilnehmenden
Mitgliedsunternehmen werden von wesentlich weniger Versicherten erzeugt, so dass diese - annahme-
gemaR - nur unwesentlich die Struktur der Arzneimittel vor der Hochrechnung verandern.

3.2 Epidemiologische Kennzahlen

Die absolute Zahl der an HIV erkrankten Privatversicherten wuchs von 5.734 im Jahr 2007 auf 9.718 im
Jahr 2018. Das entspricht einer Steigerung von 69,5 % im Laufe der letzten 12 Jahre bzw. einer durch-
schnittlichen Steigerung von 5,8 % mehr Personen mit einer HIV-Erkrankung pro Jahr. Eine steigende
Anzahl von Menschen mit HIV-Infektion erhalten eine angemessene medikament6se Therapie mit dem
Ergebnis, langer zu leben. Die Entwicklung des Versichertenbestandes weist vergleichsweise stabile
Verhaltnisse auf, sodass die rohe Prévalenz auf eine kontinuierlich steigende Entwicklung berichten kann.
Die rohe Prévalenz wuchs von 73,5 [71,4 75,6] im Jahr 2007 auf 119,7 [117,6 ; 121,8] Personen je
100.000 Versicherte an. Die Abbildung 1 veranschaulicht die Entwicklung im Detail.

Die Zeitreihe der rohen Pravalenz zeigt den kontinuierlichen Anstieg von 2007 bis 2018. Einzig im Jahr
2015 erreichte die Pravalenz das Niveau des Vorjahres. Insgesamt gab es eine Steigerung der Prévalenz
um 62,9 % im Zeitverlauf. Das ist ein durchschnittlicher Zuwachs von 5,2 % mehr Personen je 100.000
Versicherte pro Jahr.

11
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Abb. 1: Rohe Prédvalenz der Privatversicherten mit HIV-Infektion

I Rohe HIV-Prévalenz der Privatversicherten inkl. 95 % Konfidenzintervallen pro 100.000 Versicherte

125
100
75
50
25
b 714 75,6 79,8 86,1 92,4 96,6 102,9 107,1 107,1 111,3 113,4 117.,6
prev 73,5 77,7 81,9 88,2 94,5 98,7 105,0 109,2 109,2 113,4 115,5 119,7
ub 756 79.8 84,0 90,3 96,6 100,8 107,1 111,3 1113 1155 117,6 121,8
2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

Legende: (prev) rohe Prévalenz, (lb, ub) untere/obere Grenze des 95 % Konfidenzintervalls

Die Abstande zwischen den oberen und unteren Grenzen der Konfidenzintervalle sind vergleichsweise
gering und zeigen, dass die Punktschéatzer eine hohe Prazision aufweisen. Die dargestellten Werte an den
oberen und unteren Grenzen des 95 % Konfidenzintervalls (lb, ub) in Abbildung 1 zeigen die absoluten
Werte pro 100.000 Versicherte. In diesem Zusammenhang sind die Zahlen zu den HIV-Neuerkrankungen

von Bedeutung.

Abb. 2: Rohe Inzidenz der Privatversicherten mit HIV-Infektion

I Rohe HIV-Inzidenz der Privatversicherten inkl. 95 % Konfidenzintervallen pro 1.000.000 Versicherte

100

75

50

25

lb 81,9 86,1 81,9 94,5 84,0 81,9 7.7 73,5 94,5 69,3 65,1

inc 88,2 92,4 88,2 100,8 90,3 88,2 84,0 79,8 100,8 75,6 71,4
ub 94,5 98,7 94,5 107,1 96,6 94,5 90,3 86,1 107,1 81,9 7
2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

Legende: (2016) Inklusive nachtréglich erfasster Neuinfektionen der Vorjahre durch interne Umstellung der Datenerhebung.
(inc) rohe Inzidenz, (lb, ub) untere/obere Grenze des 95 % Konfidenzintervalls

Im Jahr 2007 gab es 768 Personen und im Jahr 2018 gab es insgesamt 576 Personen, die mit einer
HIV-Neuinfektion identifiziert wurden. Die Anzahl der HIV-Neuinfektionen ist im Laufe der letzten 12
Jahre um 25 % gesunken. Durchschnittlich sind das 2,8 % weniger Neuinfektionen pro Jahr. Der zeitliche
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Verlauf ist jedoch nicht linear, sondern unterliegt temporaren Schwankungen. Dennoch zeigt die rohe
Inzidenzrate einen Riickgang der HIV-Neuinfektionen von 88,2 Personen [81,9; 94,5] im Jahr 2008 auf
ein Niveau von 71,4 Personen [65,1; 77,7] je 1 Million Versicherte. Das ist eine Reduktion um 19 % im
Laufe der Zeit. Durchschnittlich betrug die Reduktion der Inzidenzrate 1,7 %. Mit Ausnahme des Jahres
2016 zeigt sich seit 2012 ein stetig fallender Trend. Die Abstdnde zwischen den oberen und unteren
Grenzen der Konfidenzintervalle sind etwas groBer geworden, kdnnen aber immer noch als vergleichsweise
prazise eingestuft werden.

Der starke Anstieg der HIV-Neuerkrankungen im Jahr 2016 ist technisch bedingt. Die Zahlen sind auf IT-
Umstellungen und Nacherfassungen von HIV-Infizierten zuriickzufiihren, die aus den Vorjahren stammten.
Ob diese allerdings gleichverteilt aus den Vorjahren stammten oder sich hauptsachlich nur auf ein oder
zwei davorliegende Jahre konzentrierten und daher ein hoheres Niveau in den Gesamtzahlen ausgeldst
hatten, ist schlieBlich rein spekulativ und nicht mehr nachvollziehbar. Folglich bleibt dieser technisch-
bedingte Anstieg auch nicht folgenlos fiir die Sterblichkeitsstatistik (Abbildung 3), da die Datenintegritat
im Auswertungsverfahren unberiihrt blieb.

Abb. 3: Rohe Mortalitdtsrate von Privatversicherten mit HIV-Infektion

B Rohe Mortalitit von Privatversicherten mit HIV-Infektion inkl. 95 % Konfidenzintervallen pro 1.000.000 Versicherte

15

10

lb 4,2 6,3 8.4 6.3 6,3 8.4 8,4 8,4 12,6 10,5 10,5
mor 6,3 8,4 10,5 8,4 8,4 10,5 10,5 10,5 14,7 12,6 12,6
ub 8.4 10,5 12,6 10,5 10,5 12,6 12,6 12,6 16,8 14,7 14,7

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

Legende: (2016) Inklusive der nachtréglich erfassten Sterbefélle der Vorjahre durch interne Umstellung der Datenerhebung.
(mor) rohe Mortalitdt, (lb, ub) untere/obere Grenze des 95 % Konfidenzintervalls

Die Abbildung 3 zeigt die Zunahme der Verstorbenen mit HIV-Infektion. Im Jahr 2007 gab es insgesamt
61 und im Jahr 2018 waren es 107 Verstorbene, die das Merkmal einer HIV-Infektion trugen. Uber den
gesamten Zeitraum betrachtet ist das eine Zunahme der Sterblichkeit um 75 % bzw. 6,3 % pro Jahr. Die
rohe Mortalitdtsrate wuchs von 6,3 [4,2; 8,4] auf 12,6 [10,5; 14,7] Personen mit einer HIV-Infektion
je 1 Mio. Versicherte an. Das ist eine Verdopplung der Sterblichkeit im Zeitraum von 11 Jahren (100 %)
und signalisiert einen jahrlichen Anstieg von durchschnittlich 9 % mehr Personen je 1 Mio. Versicherte
an. Die tempordren Schwankungen im Indikator rohe Mortalitat fallen weniger stark aus und zeigen im
Jahr 2016 analog zur Inzidenzstatistik den technisch bedingten starken Anstieg der Verstorbenen durch
Nacherfassungen.

Die Sterblichkeitszahlen geben die ,Gesamtmortalitat” wieder, nicht die Todesursachen-Statistik. Die
Zahlenreihe gibt daher keine Auskunft Giber die HIV-/AIDS-bezogene Todesursachen-Statistik. Zudem
handelt es sich um rohe und nicht um altersstandardisierte Mortalitdtsraten. Letztere adjustieren fiir

13
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steigende Sterbewahrscheinlichkeiten in alternden Populationen (Effekte der Alterskomposition), die
fur einen ,fairen” Zeitreihenvergleich unerlésslich sind.

3.3 Gesundheitsokonomische Kennzahlen

Die allgemeinen Arzneimittelkosten der Privatversicherten wuchsen zwischen den Jahren 2011 und
2018 von 4,1 Mrd. € auf 5,2 Mrd. €. Im Vergleich dazu wuchsen die Ausgaben fiir HIV-Medikamente
von 95,7 Mio. € (2011) auf 109,1 Mio. € an. Der Vergleich zwischen beiden Arzneimittelgruppen zeigt
zwei unterschiedliche zeitliche Verlaufe, wie Tabelle 4 verdeutlicht.

Tabelle 4: Arzneimittelausgaben von HIV-Medikamenten im Verhiltnis

Arzneimittel-
gruppe 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015 | 2016 | 2017 | 2018

Nicht HIV- in Mio. 4.089,6 4.319,5 4.460,6 4.591,8 4.596,4 4.668,0 4.868,7 5.151,3

Medikamente ;, o, 97,7 975 97,1 97,0 973 977 975  97.9
HIV-Medika- inMio. 957 1129 131,6 1413 1274 1098 1231 1091
mente* in % 23 26 29 30 27 23 25 21

Legende: (*) Wirkstoffe der Tabelle 3, alle Angaben inkl. Beihilfe und Selbstbehalte

Wahrend es bei allen Nicht-HIV-Medikamenten zu einem linearen Anstieg der Ausgaben von 26 % bzw.
durchschnittlich 3,2 % pro Jahr kam, wuchsen die Ausgaben fiir HIV-Praparate bis auf 141,3 Mio. €
(2014) an und gingen dann wieder auf ein Niveau von 109,1 Mio. € zuriick. Dieser erst steigende und
dann fallende Verlauf zeigt sich sehr deutlich an den prozentualen Ausgabenanteilen, die von 3,0 % im
Jahr 2014 auf ein Niveau von 2,1 % (2018) absinken. Eine Ausgabensteigerung von 14 % bzw. durch-
schnittlich von 1,8 % pro Jahr ist zu beobachten. Ein detaillierter Blick in die einzelnen Substanzgruppen
verrat, wie sich diese Entwicklungen ergaben. Die Abbildung 4 zeigt die Verlaufe.

Abb. 4: Zeitlicher Verlauf der HIV-Arzneimittelausgaben

Rechnungsbetrag in %

ATC- Gruppe: [ Jo5AE [l Jo5AF [ Jo5AG [ JO5AR [ JO5AX/V03AX03

100

80

60

40

20

2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

Legende: (JOSAE) Proteasehemmer, (JO5AF) NRTI, (JO5AG) NNRTI, (JO5AR) Antivirale und Kombinationen, (JO5AX/VO3AX03)
Andere antivirale Mittel
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Aus Abbildung 4 geht der vergleichsweise grol3e Anteil der Arzneimittelausgaben fiir die ATC-Gruppe der
"Antiviralen Mittel zur Behandlung von HIV Infektionen, Kombinationen" (JO5AR) hervor. Die assoziierten
Rechnungsbetrdge wuchsen von 56,1 Mio. € (58,6 % des Jahres 2011) auf 73,0 Mio. € (67,0 % des
Jahres 2018). Die Entwicklung verlief dabei nicht linear, sondern zeigte immer wieder Schwankungen.
Ahnliches ereignete sich bei der Gruppe der anderen antiviralen Mittel (Auswahl von JO5AX, VO3AX03),
die ebenso einen steigenden Trend von Rechnungsbetrégen zeigten. Aus ékonomischer Sicht hingegen
verlieren Proteasehemmer (JOSAE), Nukleosidale und nukleotidale Inhibitoren der Reversen Transkriptase
(so genannte NRTI) (JO5AF) und Nicht-Nukleosidale Inhibitoren der Reversen Transkriptase (so genannte
NNRTI) (JO5AG) an Bedeutung, da sinkende Umsatzanteile an den jéhrlichen Rechnungsbetrégen zu
beobachten sind. Die Tabelle 5 fasst die graphischen Entwicklung zusammen.

Tabelle 5: Arzneimittelausgaben von HIV-Medikamenten nach ATC-Gruppen

JO5AE JO5AF JO5AG JO5AR JO5AX/V03AX03
in Mio. €| in%|in Mio. €| in %/|in Mio. €| in%|in Mio.€| in%| inMio.€| in%

2011 15,3 16,0 5.8 6,1 8,6 9,0 56,1 58,6 9,9 10,3
2012 19,4 17,2 5.9 5,2 10,3 9,2 63,4 56,2 13,8 12,2
2013 20,4 15,5 57 4,3 10,3 7.9 78,9 60,0 16,3 12,4
2014 19,7 13,9 5.8 4,1 9,9 7,0 89,1 63,1 16,8 11,9
2015 15,2 12,0 4,8 3.8 8,2 6.5 77,5 60,8 21,6 17,0
2016 11,3 10,3 4,5 4,1 6.7 6,1 67,3 61,3 20,0 183
2017 9,1 7.4 3,7 3,0 57 4,6 83,8 68,1 20,9 17,0
2018 7,0 6.4 3,2 2,9 5,0 4,6 73,0 67,0 20,9 19,1

Legende: (JOSAE) Proteasehemmer, (JOSAF) NRTI, (JO5AG) NNRTI, (JO5AR) Antivirale und Kombinationen, (JO5AX/V0O3AX03)
Andere antivirale Mittel

Eine fallende 6konomische Bedeutung ist jedoch nicht mit der medizinischen Relevanz zu verwechseln,
da eine ausgabenorientierte Darstellung neben der Mengen- auch eine Preiskomponente enthalt. Produkte
mit ausgelaufenem Patent und auf dem Markt verfiigharen Generika verweisen i.d.R. auf niedrigere
Preise als Originalprodukte, die noch einen Patentschutz genieRen. Die Tabelle 6 untersucht daher die
Marktzusammensetzung und -konzentration der TOP10 der umsatzstarksten HIV-Wirkstoffe in der PKV
im Zeitvergleich.

Im direkten Vergleich der umsatzstarksten HIV-Wirkstoffe (TOP10) der Jahre 2011 und 2018 zeigt die
Tabelle 6 einige bemerkenswerte Unterschiede. Im Jahr 2011 erzielten die beiden Medikamente Truvada
(Tenofovirdisoproxil und Emtricitabin) mit 25,6 Mio. € und Atripla (Emtricitabin, Tenofovirdisoproxil und
Efavirenz) mit 20,0 Mio. € Umsatz die gréBten Betrége. Das entspricht knapp der Hélfte aller Ausgaben
der TOP10 HIV-Medikamente im Jahr 2011 mit 85,4 Mio. €. Insgesamt verursachten die TOP10 Wirkstoffe
89 % aller Arzneimittelausgaben flir eine angemessene HIV-Therapie in der PKV.

Im Vergleich dazu sind es im Jahr 2018 insgesamt vier Wirkstoffe mit einem Umsatz von mehr als
10 Mio. €, die einen GroBteil der HIV-Arzneimittelausgaben verursachen. Dazu gehérten die Integrasein-
hibitoren Triumegq (Lamivudin, Abacavir und Dolutegravir), Genvoya (Emtricitabin, Tenofoviralafenamid,
Elvitegravir und Cobicistat) und Tivicay (Dolutegravir) sowie das NRTI-Praparat Descovy (Emtricitabin
und Tenofoviralafenamid). Bemerkenswert ist die Entwicklung von Triumeq, das erst im Jahr 2014
zugelassen wurde und im Jahr 2018 das meistverkaufte HIV-Préparat ist. Insgesamt verursachten die
TOP10 der HIV-Wirkstoffe 90,8 Mio. €, das entspricht 83 % aller HIV-bezogenen Arzneimittelausgaben
der Privatversicherten.

15
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Tabelle 6: Umsatzstédrkste HIV-Wirkstoffe (TOP10) im Zeitvergleich

Rechnungshetrag
Jahr |ATC Wirkstoffname(n) Handelspraparat (e) inMio.€| in%
JO5AR03  Tenofovirdisoproxil u. Emtricitabin  Truvada 25,6 26,7
JO5AR06 Emtricitabin, Tenofovirdisoproxil Atripla 20,0 20,9
und Efavirenz
JOSAE10 Darunavir Prezista 7,9 8.3
JO5AX08 Raltegravir Isentress 7,9 8,2
2011 JO5AR02 Lamivudin und Abacavir Kivexa 5,6 5.8
JO5AGO1 Nevirapin Viramune 5,1 5.4
JOSAE08 Atazanavir Reyataz 4,5 4,7
JO5AFO7  Tenofovirdisoproxil Viread 3,6 3.7
JO5AR01 Zidovudin und Lamivudin Combivir 2,6 2,8
JO5AGO3 Efavirenz Sustiva (D) 2,5 2,7
Gesamt 85,4 89,3
JO5AR13 Lamivudin, Abacavir und Triumeq 17,0 15,6
Dolutegravir
JO5AR18 Emtricitabin, Tenofoviralafenamid, Genvoya 14,6 13,4
Elvitegravir und Cobicistat
JO5AX12 Dolutegravir Tivicay 11,9 10,9
JO5AR17 Emtricitabin und Tenofoviralafe- Descovy 11,0 10,0
namid
JO5AR19 Emtricitabin, Tenofoviralafenamid  Odefsey 9,4 8.6
2018 und Rilpivirin
JO5AX08 Raltegravir Isentress 7,1 6,5
JO5AR06 Emtricitabin, Tenofovirdisoproxil  Atripla, Padviram, -BETA, 6,9 6,3
und Efavirenz -AL, -MY, -RATIO, -ZEN
JO5AR03  Tenofovirdisoproxil und Truvada, Duomevolen, 4,9 4,5
Emtricitabin Emtenovo, -AL, -BETA, etc.
JOSAE10 Darunavir Prezista 4,8 4,4
JO5AR02 Lamivudin und Abacavir Kivexa, -HEXAL, -RATIO, 3,3 3,1
-BETA, -HORM etc.
Gesamt 90,8 83,3

Legende: (JOSAE) Proteasehemmer, (JO5AF) NRTI, (JO5AG) NNRTI, (JO5AR) Antivirale und Kombinationen, (JO5AX/VO3AX03)

Andere antivirale Mittel

Der Zeitvergleich der Jahre 2011 und 2018 zeigt ein Umsatzwachstum von 5,4 Mio. € bzw. einen Anstieg
von 6,3 % der Arzneimittelausgaben fiir die TOP10 HIV-Wirkstoffe. Die umsatzstarksten Wirkstoffe des
Jahres 2011 sind dabei weitestgehend von den neuen Wirkstoffen bzw. den Integraseinhibitoren (mit
Ausnahme von Odefsey, ein NNRTI) verdrangt worden, aber immer noch unter den TOP10 im Jahr 2018.
Aufféllig an diesen ,neueren” Produkten ist die Verwendung der Wirkstoffsubstanz Tenofoviralafenamid,
die im Gegensatz zu den ,dlteren” Préparaten (z. B. JO5AR06, JO5AR03) dort nicht enthalten ist. Vielmehr
findet sich die Wirkstoffsubstanz Tenofovordisoproxil, das zudem in einer ganzen Reihe von generischen
Handelspraparaten verwendet wird.
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4 Diskussion

4.1 Epidemiologische Erkenntnisse

Die Studienergebnisse zeigen eine zunehmende Prévalenz, sinkende Inzidenz und eine wachsende
Gesamtsterblichkeit bei schwankenden, aber steigenden Arzneimittelkosten fiir HIV-Medikamente.

Pravalenzen (2007-2018)

Die steigende Pravalenz zeigt die zunehmende Therapiedauer der Erkrankten und reflektiert die Wirk-
samkeit der pharmazeutischen Therapie. Die HIV-Infektion ist damit nicht geheilt, aber ein weitest-
gehend normales Leben ist bei vergleichsweiser hoher Lebensqualitat méglich. Die Lebenserwartung von
HIV-Erkrankten reicht mittlerweile an das Niveau von Nicht-Infizierten heran, falls eine antiretrovirale
Therapie rechtzeitig beginnt, die HI-Viruslast stark gesenkt werden kann, sich das Immunsystem erholt
und das Niveau der T-Helferzellen steigt [31]. Auf diese Weise l&sst sich die Infektiositdt absenken und
das weitere Ansteckungsrisiko fiir andere Personen reduzieren. Das gilt vor allem unter der Annahme
einer regelmaBigen Medikamenteneinnahme und einem Therapieregime mit hoher Vertraglichkeit.

Die Medikamenten-Adhéarenz seitens der HIV-Infizierten sowie die bisher unbekannte GroRe der Toxizitat
bei Langzeitanwendung stellen aber die groRten Herausforderungen in der Versorgung dar [31]. Daher
sollte neben der Erforschung neuer und wirksamer Medikamente der Fokus auf der Vermeidung von
Neuerkrankungen liegen.

Inzidenzen (2007-2018)

Vor diesem Hintergrund ist die fallende Inzidenzrate als erfreulich einzustufen. Der BZgA ist es zusammen
mit ihren Partnern (Deutsche AIDS-Hilfe, PKV-Verband, etc.) und den vielféltigen MaRnahmen gelungen,
stabile Praventionseffekte zu erzielen. Eine dauerhafte Kommunikation auf Basis von massenmedialen
Angeboten und Kampagnen (z. B. ,Gib AIDS keine Chance®, ,Liebesleben®), Telefon- und Onlineberatungen,
personalkommunikativen Aktivitdten sowie vielfaltige interaktive Angebote im Internet dienten als
Interventionen, um gesellschaftliche Lerneffekte zu initiieren und in Gang zu halten [32]. Aufklarung
iiber riskantes Gesundheitsverhalten (Kondome, Prd-Expositions-Prophylaxe, u.a.) ist und bleibt bis
heute das erklarte Ziel, da sich HIV nach wie vor nicht heilen &sst.

Mortalitdt (2007-2018)

Der Indikator der Sterblichkeit zeigt einen ansteigenden Trend in den rohen Mortalitatsraten. An dieser
Stelle gilt es aber zu bedenken, dass es sich bei dieser Statistik um die Gesamtsterblichkeit handelt, d. h.
die datenerhebenden Versicherungsunternehmen wissen nur, ob eine Person mit dem zuvor festgestellten
HIV-Merkmal verstarb. Es ist unbekannt, woran eine Person verstarb. Die Private Krankenversicherung
erhalt in der Regel keine Kenntnis tiber das Ergebnis der Leichenschau und der definitiven Todesursache.

Unabhéangig davon diirfte aber eine elementare Erkenntnis der demographischen Methoden zur Aufklarung
des steigenden Trends weiterhelfen. In einer insgesamt alternden Population steigt die Sterblichkeit
ganz natirlich an, weil in den hoheren Altersklassen die Neigung zu Versterben wéchst [33]. Seit 2015
istin der Tat das mediane Alter der Privatversicherten mit 48 Jahren h6her als in der GKV mit 45 Jahren
[25]. Diesem Effekt der Alterskomposition kann man durch Altersstandardisierung begegnen, um ,faire”
Vergleiche zwischen Populationen zu einem gleichen Zeitpunkt, aber auch einer Population Gber die
Zeit hinweg zu ermdglichen. Dazu bedarf es der Merkmale Alter und Geschlecht, um Alterseffekte zu
kontrollieren. Andere, sich zeitlich verandernde Expositionen, wie beispielsweise verbesserte Diagnostik
und pharmazeutische Therapien, Verfiigbarkeit von Selbsttests, Warnhinweise von Krankenversicherungen
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(z.B. HIV-Indikator-Indikationen [34]), verdndertes Risikobewusstsein infolge von neuen Prophylaxen
[35] etc., sind damit allerdings noch nicht statistisch kontrolliert.

4.2 Gesundheitsokonomische Erkenntnisse

Die steigenden Arzneimittelkosten fiir HIV-Arzneimittel sind die logische Konsequenz von mehr Menschen,
die mit HIV leben. Der prozentuale Anteil der Ausgaben fiir HIV-Medikamente an den gesamten Arznei-
mittelausgaben ging dabei in den letzten Jahren (2015 bis 2018) etwas zuriick. Das aber wiederum hat
mehr mit medizinisch-pharmazeutischen Innovationen und steigenden Preisen derjenigen Medikamente
zu tun, die nicht zur Steuerung der HI-Viruslast eingesetzt werden [36].

Insgesamt kommt es eher zu einem moderaten Anstieg der Ausgaben fiir HIV-Medikamente (iber den
gesamten Zeitraum. Der Verlauf war jedoch nicht linear. Im Jahr 2014 zeigte sich ein Gipfel, insbesondere
bei den ATC-Gruppen JO5AR (Kombinationspraparate) und JOSAF (NRTI). Epidemiologische Entwicklungen
(z.B. sprunghafter Anstieg der Inzidenz) kénnen diesen Hochpunkt nicht erkldren. Gleiches gilt fiir
mogliche Preisverschiebungen, wahrend auch Datenfehler in Betracht gezogen werden missen.

Die Auswertungen nach ATC-Gruppen und Wirkstoffen zur Therapie der HIV zeigen starke Verschiebungen
hin zu Kombinationstherapien (JO5AR) und anderen antiviralen Mitteln (JO5AX, VO3AX03). Diese Ver-
schiebung erklart sich mit der Einfiihrung langfristig wirkender Substanzen und Kombinationstherapien,
mit denen die Zahl der téglich einzunehmenden Tabletten sinkt [36]. Eine erhohte Adh&renz der Patienten
ist die Folge.

Tenofovirdisoproxil vs. Tenofoviralafenamid

Die pharmazeutische Standardtherapie hat sich im Laufe der Zeit verdndert. Die derzeitige Initialtherapie,
Stand 2019, kann aus einem NRTI, NNRTI, geboosterten Proteaseinhibitor [Ritonavir (PI/r) oder Cobicistat
(PI/c)] und einem Integraseinhibitor (INI) bestehen [37]. Empfohlen wird eine Kombination aus 2 NRTI
mit einem NNRTI, einem INI oder einem geboosterten PI. Diese Kombinationen gelten als wirksam,
sicher und vertraglich.

Im Zentrum der pharmazeutischen Therapie stand immer der Wirkstoff Tenovofirdisoproxil, der zur Gruppe
der NRTIs gehort und eine herausragende Rolle spielte (siehe Tabellen 3 und 6). Das dnderte sich mit
der Verfiigharkeit des Wirkstoffs Tenofoviralafenamid (TAF) [36,38,39]. Dieser Wirkstoff ist ein Prodrug,
d.h. eine zundchst inaktive bzw. wenig aktive Substanz wird erst im Korper zu einer aktiven Substanz.
TAF kann mit 25 mg niedriger dosiert werden (statt 245 mg mit Tenofovirdisoproxil), da es eine hohere
Stabilitdt im Plasma erzielt. Damit erreicht TAF leichter eine hohe Konzentration in den lymphatischen
Zielzellen (CD4), in denen die HIV-Replikationen gehemmt werden. Als Folge sinkt die Belastung der
Nieren und weitere Risiken (Tubuluskonzentration, Fanconi-Syndrom) kénnen ausgeschlossen und
Folgen (riicklaufige Nierenfunktion, Abnahme der Knochendichte) erheblich abgeschwécht werden.
Die Tabelle 6 zeigt die Dominanz der TAF-basierten Medikamente (Umsatz 35 Mio. €) gegeniiber den
Tenovofirdisoproxil-basierten Préparaten (Umsatz 11,0 Mio. €) im Jahr 2018. Viele der verantwortlichen
Arzte diirften hier den medizinischen Empfehlungen zur Umstellung auf TAF-Regime gefolgt sein, um eine
geringere Toxizitat auf die Nieren und einen Vorteil fiir die Knochendichte der HIV-Infizierten zu erreichen.

4.3 Starken und Schwachen der Studie

Im Allgemeinen ist die Analyse von epidemiologischen Kennzahlen auf Basis von administrativen Daten,
sei es von Krankenkassen (GKV) oder Krankenversicherungen (PKV), immer eine methodische Heraus-
forderung. Der Starke eines groBen, flichendeckenden und populationsbezogenen Datensatzes mit langen
Beobachtungszeiten stehen eine ganze Reihe prinzipieller Probleme gegeniiber [40]. Uneinheitliche
Einschluss- und Selektionskriterien kénnen zu heterogenen (bewusst gezogenen) Stichproben fiihren,
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die nur eine eingeschriankte Datenqualitat (Relibilitat, Validitat) erlauben. Das Problem der fehlenden
Endpunkte (Uberleben, Lebensqualitat, Funktionsskalen etc.) fallt in diesem Zusammenhang dann nur
noch wenig ins Gewicht.

Im Falle der Statistik H diirften es gerade die uneinheitlichen Einschluss- und Selektionskriterien bei
der Datenaufbereitung und -meldung sein, die zu Inkonsistenzen und fehlenden Plausibilitaten in den
einzelnen Datenreihen fiihren. Bei Prévalenz und Inzidenz werden haufig Diagnosen und Medikamente
zur Identifikation eines HIV-Infizierten herangezogen. Aber wie plausibel sind die Angaben auf einer
Arztrechnung? Welche Diagnosen (stationdr, ambulant) mit welcher Diagnosesicherheit (Ausgeschlossen,
Gesichert, Verdacht, Symptomlos (Z)) werden verwendet? Welche Medikamente werden zur Validierung
herangezogen? Letztere Frage ist von besonderer Bedeutung, da bestimmte Medikamente (z. B. Truvada)
auch von gesunden Personen eingenommen werden kénnen (sogenannte Pri-Expositions-Prophylaxe,
PrEP). Ein harmonisierter Meldeprozess mit einheitlichen Antworten auf diese Frage ist anzustreben,
um eine belastbare Statistik zu erreichen. Eine Erweiterung des Datensatzes um die Merkmale Alter und
Geschlecht ist ratsam, um demographische Effekte anhand von Standardbevélkerungen zu kontrollieren.

Im Falle der Arzneimitteldaten und der gesundheitsékonomischen Analysen ist kritisch anzumerken,
dass die Zahl der teilnehmenden Datenmelder mit der Zeit variiert. Damit verdndert sich bei (Nicht-)
Teilnahme einiger grolBer Versicherungsunternehmen die Struktur des Arzneimittel-Warenkorbes, sodass
vermeintliche Verdnderungen eher mit der strukturellen Zusammensetzung des Panels und weniger mit
Verdnderungen in den Verordnungen zu tun haben. Welche Unternehmen zu dieser ,kritischen Masse*
gehoren, ist bislang unbekannt und wird Ziel weiterer Forschungen sein.

4.4 Verzerrungen, Generalisierbarkeit und Vergleichbarkeit

Die quantitativen Angaben und die Hohe der epidemiologischen Kennzahlen sind in alle méglichen
Richtungen verzerrt. Es ist moglich, dass die Liste der abzupriifenden ambulanten Diagnosen nicht voll-
standig ist, sodass eine Unterschatzung der Zahlen nicht auszuschlieRen ist. Es ist aber auch denkbar, dass
neben den gesicherten oder symptomlosen Diagnosen (G, Z) auch die Diagnosen mit ausgeschlossener
Diagnose oder Verdachtsdiagnose (A, V) in die Auszdhlungen geraten sind. Letztere bedeuteten eine
Uberschatzung der Zahlen. Eine reine Validierung nur anhand von Medikamentenverbrauchen fiihrte
ebenfalls zu einer Uberschatzung, da die PrEP-Versicherten in dieser Stichprobe gesund sind. Ahnliche
Herausforderungen halt der Datensatz des Arzneimittelprojektes bereit [27]. Eine Verallgemeinerung
der Ergebnisse ginge daher mit diesen Unsicherheiten einher.

Eine Vergleichbarkeit mit anderen Studienergebnissen (z.B. RKI) ist aus den o.g. Griinden und der
unterschiedlichen methodischen Herangehensweise nicht zu empfehlen. Wahrend sich das hier ver-
wendete Verfahren auf die Ermittlung administrativer epidemiologischer Kennzahlen konzentriert,
geht der Ansatz des RKI weit dartber hinaus [42]. Dazu wird eine Vielzahl von Datensatzen verwendet,
deren fehlende Werte mit statistischen Techniken der multiplen Imputation (missing at random) zur
Ermittlung des Transmissionsrisikos geschatzt werden. Das Transmissionsrisiko ist eine zentrale GroRe,
um die neben den Erkrankten auch die Dunkelziffer der HIV-Erkrankten ohne Diagnose schatzen zu
kénnen. Bei der Riickrechnung der sich jahrlich aktualisierten Schatzungen und den Anderungen in den
Verteilungsmalnahmen hat sich bereits die Zahl der Neuerkrankungen um 5.000 Félle reduziert [42].
Das mag statistisch-mathematisch plausibel sein, zeigt aber auch, wie sich die Zahl der HIV-Infizierten
reduzieren - oder eben auch steigern - ldsst. Da die fehlenden Daten zu den freiwilligen Angaben
gehoren und sich retrospektiv auch nicht mehr erheben lassen, diirfte der eingeschlagene Weg die beste
aller mdglichen Losungen sein. Ein Vergleich der absoluten Zahlen an Erkrankten, Neuerkrankten oder
Verstorbenen mit Ursache HIV-/AIDS mit den hier vorgelegten Zahlen sollte daher vermieden werden
und beschrénkt sich daher auf die Interpretation der Trends.

Die hier abgebildeten Trends fiir Pravalenzen und Inzidenzen dhneln in der Tendenz den RKI-Zahlen fiir
Gesamtdeutschland. Der Trend fiir die Sterblichkeit kann nicht verglichen werden, da das RKI derzeit
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keine Zeitreihen zur HIV- Sterblichkeit berichtet [7]. Allgemeine Zahlen zur HIV-Sterblichkeit (alters-
standardisierte Mortalitdtsraten) zeigen jedoch einen fallenden Trend, der mit den hier berichteten rohen
Sterblichkeitsraten zur Gesamtsterblichkeit nicht verglichen werden kann [2].

Im Ubrigen weicht auch die RKI-Angabe zur HIV-spezifischen Sterblichkeit [440 (420-460)] von den
offiziellen Auszahlergebnissen der Todesursachenstatistik des Statistischen Bundesamtes mit 343 ver-
storbenen Personen im Jahr 2018 ab [41]. Dies diirfte an den verstorbenen Personen liegen, die bisher
keine HIV-Diagnose erhielten und an anderen Ursachen verstarben [42].

4.5 Fazit

Alle Anstrengungen auf den Feldern der Forschung, Pravention, Behandlung und des Monitorings zur
Reduktion des HI-Virus zeigen weltweit Erfolge. Es ist nur eine Frage der Zeit, bis auch Deutschland die
UN Millennium Ziele 2020 bzw. die neuen Ziele 95-95-95 bis 2030 erreicht. Die Private Krankenver-
sicherung wird dazu auch zukiinftig ihren Beitrag leisten und sich gesamtgesellschaftlich engagieren.

Eine zentrale Aufgabe wird es dabei sein, die Praventionsangebote auszubauen und die 6ffentliche
Wahrnehmung der Zielgruppen auf die Angebote der Aufklarung zu lenken [9,17,32]. Neben HIV sollte
der Fokus verstarkt auf die Aufklarung von sexuell iibertragharen Krankheiten (STI) fir alle Risikogruppen
liegen, da diese zunehmend an Relevanz gewonnen haben. In engem Zusammenhang damit stehen
auRerdem Selbsttests und die Pra-Expositions-Prophylaxe (PrEP) fiir Hochrisikogruppen, um Klarheit
tber das weitere Infektionsrisiko zu erlangen.

Daneben wird sich die PKV aber auch weiterhin tiberproportional stark an der Nachfrage von neuen
Medikamenten und pharmazeutischen Innovationen beteiligen, um die Erforschung neuer Medikamente
zu unterstiitzen [25]. Das Fernziel, eine chronische HIV-Erkrankung eines Tages in eine heilbare und
endliche Erkrankung zu verwandeln, bleibt nach wie vor bestehen [11,13,43]. Da aber das HI-Virus - wie
jedes andere Virus auch - nicht vor nationalen Grenzen Halt macht, ist ein gemeinsames und globales
Vorgehen unausweichlich.
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