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Das Schwere Akute Respiratorische Syndrom

(SARS)

Severe Acute Respiratory Syndrome (SARS)

Zusammenfassung

Das Schwere Akute Respiratorische Syndrom (SARS) ist eine
hoch infektiose Erkrankung der Atemwege, die nach heutigem
Kenntnisstand durch ein bisher nicht bekanntes Coronavirus
hervorgerufen wird. Der Erreger hat sich von Siidostasien kom-
mend inzwischen in viele Linder der Welt ausgebreitet. Drei
Fallbeispiele von Patienten des Prince of Wales Hospitals der
Chinesischen Universitdt von Hong Kong demonstrieren typi-
sche klinische Verldufe. Fieber, ein zumeist trockener Husten,
Gliederschmerzen, Frieren und Schiittelfrost sind die fiihrenden
Symptome. Eine Leuko- und Thrombozytopenie sind die auffdl-
ligsten Laborparameter, erhéhte Lactatdehydrogenase (LDH)-
Werte signalisieren einen schwerwiegenden Verlauf. Hoheres
Lebensalter und Begleiterkrankungen scheinen die Prognose un-
giinstig zu beeinflussen. Das Rontgenthoraxbild kann initial nor-
mal sein, im weiteren Verlauf finden sich zunehmende, {iberwie-
gend periphere Verschattungen, die sich von Pneumonien ande-
rer Ursachen nicht wesentlich unterscheiden. Selbst junge Pa-
tienten konnen rasch in eine respiratorische Notsituation gelan-
gen. Eine kausale Therapie ist nicht bekannt. Die empirische
Gabe von Ribavirin in Kombination mit hoch dosierten Kortiko-
steroiden zeigt bisher gute Erfolge. Bei schweren Verldufen kann
sich ein Lungenversagen vergleichbar mit dem Bild eines Akuten
Respiratorischen Distress-Syndroms (ARDS) entwickeln. Die Le-
talitdt liegt zwischen fiinf und zehn Prozent. Strikte Hygiene-

Abstract

The severe acute respiratory syndrome (SARS) is a highly in-
fectious respiratory disease, to the best of our knowledge caused
by a hitherto unknown corona virus. The virus has spread from
South East Asia to many countries of the world. Three case re-
ports of patients from the Prince of Wales Hospital of The Chine-
se University of Hong Kong demonstrate typical clinical courses.
Fever, cough, in most cases non-productive, myalgia, chills, and
rigor are the leading symptoms. Leucopenia and thrombocytope-
nia are the most prominent laboratory parameters, increased va-
lues for lactatedehydrogenase (LDH) reflect a more severe clini-
cal course. Advanced age and coexisting conditions seem to in-
fluence the prognosis unfavourably. The chest roentgenogram
may be normal initially but at a later stage progressive consoli-
dations in the majority of peripheral parts of the lung are obser-
ved, which cannot be differentiated from pneumonias of other
origin. Even young patients can enter a stage of respiratory com-
promise rather fast. A therapy against the cause of the disease is
not known. Empirical therapy with ribavirin in combination with
high dose corticosteroids have proved successful. The disease
may progress into respiratory failure comparable with an acute
respiratory distress syndrome (ARDS). Mortality is around five
to ten per cent. Stringent hygiene and quarantine measures are
mandatory to prevent the further spread of this threatening
disease.
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und Quarantanemafnahmen sind erforderlich, um die weitere
Ausbreitung dieser bedrohlichen Erkrankung zu verhindern.

Einleitung

Im Spatjahr 2002 wurden Fille schwerer fieberhafter Atemwegs-
erkrankungen ohne erkennbaren Erreger aus der Provinz Kanton,
China, gemeldet. Es folgten Berichte aus Vietnam, Hong Kong
und Kanada mit Ubertragung dieser Erkrankungen auf Mitglie-
der desselben Haushalts und Mitarbeiter des Gesundheitswesen.
Das Syndrom wurde im Februar 2003 als Schweres Akutes Respi-
ratorisches Syndrom (severe acute respiratory syndrome, SARS)
bezeichnet. Die Weltgesundheitsorganisation (World Health Or-
ganization, WHO) hat Anfang Madrz die Nachricht tiber SARS
weltweit bekannt gemacht. Es gibt inzwischen dokumentierte
primdre, sekunddre und tertidre Fille. Bis Ende Mai 2003 wurden
mehr als 8000 Fidlle und mehr als 730 Tote in mehr als 29 Lan-
dern, einschlieflich Deutschland, gemeldet [1]. Zwischenzeitlich
sind bereits groRere Fallserien publiziert [2-5, Ubersicht in 6].
Ziel der nachfolgenden Fallbeschreibungen von drei Patienten
des Prince of Wales Hospitals der Chinesischen Universitdt von
Hong Kong ist die Darstellung typischer Krankheitszeichen und
exemplarischer Verldufe von Patienten mit SARS.

Definition

GemdR WHO gilt folgende Definition: Eine Person gilt als Ver-
dachtsfall von SARS bei: 1. Auftreten von hohem Fieber (>38°C)
und Husten oder Atemnot nach dem 1. November 2002 und eine
oder mehrere der folgenden Kontaktarten zehn Tage vor Beginn
der Symptome: enger Kontakt mit einem Verdachtsfall oder
wahrscheinlichen Fall; Reiseanamnese in eine Region mit be-
kannter lokaler Ubertragung von SARS; Wohnsitz in einer sol-
chen Region. 2. nicht erkldrbarer akuter Atemwegserkrankung
mit Todesfolge nach dem 1. November 2002, bei der eine Autop-
sie jedoch nicht durchgefiihrt wurde und nach engem Kontakt
mit einem Verdachtsfall oder wahrscheinlichen Fall; Reiseanam-
nese in eine Region mit bekannter lokaler Ubertragung von
SARS; Wohnsitz in einer solchen Region. Eine Person gilt als
wahrscheinlicher Fall von SARS bei: 1. ein Verdachtsfall mit ront-
genologischen Zeichen einer Pneumonie oder eines Akuten Re-
spiratorischen Distress-Syndroms (ARDS) [8]. 2. Ein Verdachts-
fall, der positiv fiir das SARS Coronavirus in einem oder mehreren
Assays ist. 3. Ein Verdachtsfall mit Autopsiebefunden vereinbar
mit einem ARDS. Als Ausschlusskriterium gilt, falls in einem Fall
eine anderweitige Diagnose die Erkrankung vollstandig erklart.
Ein enger Kontakt liegt vor nach Pflege, Zusammenleben oder
Kontakt mit Atemwegssekreten oder Korperfliissigkeiten eines
Verdachtsfalles oder wahrscheinlichen Falles von SARS [7].

Fallbeschreibungen

Fall 1
Ein 26-jdhriger bisher gesunder Krankenpfleger hatte vor seiner
Erkrankung Kontakt mit einem internistischen Patienten, bei

dem spdter SARS diagnostiziert wurde. Die stationdre Einwei-
sung erfolgte am 11. 3. 2003, zwei Tage nach dem Auftreten von
Fieber, Frieren und Schiittelfrost. Er bemerkte ferner generali-
sierte Gliederschmerzen und einen Stirnkopfschmerz. Respirato-
rische oder gastrointestinale Beschwerden wurden nicht angege-
ben. Bei der stationdren Einweisung war er febril mit einer Kor-
pertemperatur von 39 °C. Die {ibrigen Vitalparameter waren nor-
mal, die Pulsoximetrie zeigte eine Sauerstoffsittigung von 97%
bei Raumluft. Die Roéntgenthoraxaufnahme war unauffillig
(Abb.1a), zeigte jedoch nach fiinf Tagen eine zunehmende Ver-
schattung des rechten Lungenoberfeldes (Abb.1b). Bakterielle
und virale Routinekulturen waren negativ. Die Blutuntersuchun-
gen zeigten bei normaler Gesamt-Leukozytenzahl eine zuneh-
mende Lymphopenie, das {ibrige Blutbild, Leber- und Nieren-
funktionsparameter, sowie die Werte fiir Laktatdehydrogenase
(LDH) und Creatinkinase (CK) waren im Normbereich (Tab.1).
Trotz empirischer Therapie mit Levofloxacin und Oseltamivir
blieb der Patient febril. Aufgrund des fehlenden Ansprechens
auf die konventionelle Therapie wurde eine orale Therapie mit
Ribavirin 1,2 g alle 8 h und Prednisolon (1 mg/kg KG) tdglich be-
gonnen. Das Fieber bildete sich daraufhin ebenso rasch wie die
Verschattungen im Rontgenthoraxbild zuriick (Abb.1c¢,d). Die
Lymphozytenzahl normalisierte sich. Der Patient wurde am
29.3.2003 (19. Tag) aus der stationdren Behandlung entlassen
und erholte sich problemlos.

Fall 2

Eine 24-jihrige bisher gesunde Arztin hatte vor ihrer Erkrankung
Kontakt mit einem internistischen Patienten, bei dem spdter
SARS diagnostiziert wurde. Die stationdre Einweisung erfolgte
am 11.3.2003, einen Tag nach dem Auftreten von Fieber und
Frieren. Sie bemerkte dariiber hinaus ein allgemeines Schwdche-
gefiihl, trockenen Husten und eine laufende Nase. Bei der Auf-
nahme war die Patientin febril und tachykard bei einer Korper-
temperatur von 38,5 °C. Die iibrigen Vitalparameter waren stabil
mit einer pulsoximetrisch bestimmten Sauerstoffsittigung von
97 % bei Raumluft. Die Rontgenthoraxaufnahme war unauffallig,
zeigte jedoch acht Tage spdter fortschreitende Verschattungen
insbesondere der basalen Lungenabschnitte (Abb.2a,b). Das
Blutbild zeigte eine zunehmende Leukopenie und Lymphopenie.
Die Thrombozytenzahl, das rote Blutbild sowie Leber- und Nie-
renfunktionsparameter lagen im Normbereich. Die LDH war am
siebten Tag erhoht, wohingegen die CK stets im Normbereich lag
(Tab.1). Simtliche bakteriellen und viralen Routinekulturen wa-
ren negativ. Trotz empirischer Therapie mit Levofloxacin und
Oseltamivir blieb die Patientin febril bei zunehmender Ver-
schlechterung des Rontgenthoraxbildes. Sie entwickelte eine
leichte Hypoxdmie und erhielt kontinuierlich 2 1/min O, mittels
Nasensonde. Daraufhin wurde eine intravendse Therapie mit
400 mg Ribavirin und 2 mg/kg KG Hydrokortison jeweils alle 8 h
eingeleitet, ergdnzt durch eine StofStherapie mit Methylpredni-
solon 500 mg/die fiir zwei Tage. Das klinische Zustandsbild bes-
serte sich rasch mit Riickbildung der Konsolidierungen im Ront-
genthoraxbild (Abb. 2¢). Sie konnte problemlos von der Sauer-
stoffgabe entwdhnt werden, ihre Laborparameter normalisierten
sich, rontgenologisch zeigte sich jedoch eine Restinfiltration
(Abb. 2d). Die Patientin wurde am 28.3.2003 (18. Tag) aus der
stationdren Behandlung entlassen und erholte sich zusehends.

Hoheisel G et al. Das Schwere Akute Respiratorische Syndrom ... Pneumologie 2003; 57: 315-321

Dieses Dokument wurde zum personlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



Abb.1a-d 26-jdhriger Patient mit SARS.
a) Normalbefund einen Tag vor der statio-
naren Aufnahme, b) nach fiinf Tagen zuneh-
mende Verschattung im rechten Lungen-
oberfeld (Pfeile), c) Riickbildung nach The-
rapie mit Ribavirin und Prednisolon, d) bei
Entlassung.
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Tab.1 Laborparameter von drei Patienten mit SARS am 1, 4. und 7. Tag nach der stationdren Aufnahme :%

5

Fall 1: 26 J., m. Fall 2: 24 )., w. Fall 3: 73 J., m. E

1. Tag 4. Tag 7. Tag 1. Tag 4. Tag 7. Tag 1. Tag 4. Tag 7. Tag g

o

1S

Hémoglobin [g/d] 14,6 13,5 14,2 13,5 12,7 12,1 13,1 12,5 10,9 R

Leukozyten [ x 10%/1] 5,0 3.2 53 53 2,8 3,7 44 5,1 9,6 3

Neutrophile [ x 10%/I] 3.2 1,8 45 42 2.2 33 3,1 47 9,2 2

Lymphozytten [ x 10%I] 1,3 1,0 0,6 0,4 0,4 03 0,7 0.3 0.3 §

Thrombozyten [ x 10%/I] 173 153 229 194 156 165 80 77 118 g

Prothrombinzeit [s] n.u. 10,6 9,9 n.u. 11,5 10,7 9,5 9,9 10,8 S

akt. PTT [s] n.u. 39,8 33,8 n.u. 52,1 43,5 33,6 30,9 28,8 3

Natrium [mmol/l] 137 137 137 136 134 135 128 133 135 %

Kalium [mmol/l] 4,0 4.2 n.u. 3,5 3,6 3,4 4,0 4.4 2,9 a

Harnstoff [mmol/l] 4,3 4,2 4,7 2,9 2,5 2,2 8,2 6,3 6,5

Kreatinin [umol/I] 109 95 93 74 70 67 118 93 76
Bilirubin [umol/l] 8 7 6 3 4 5 12 15 57
LDH [1U/l] n.u. n.u. n.u. n.u. n.u. 373 229 n.u. 432
GPT [IU/I] 29 39 47 14 15 33 38 39 48
CK [IU/1] n.u. 130 n.u. n.u. n.u. 22 484 n.u. 77
0,- Séttigung [%] 97 97 97 95 98 95 9% 95 90

Normalwerte: Himoglobin 13 -18 g/dl, Leukozyten 4-11 x 10°/I, Neutrophile 2,2-7,0 x 10°/I, Lymphozyten 1,5-4,0 x 10°/I, Thrombozyten 150-400 x 10/l
Prothrombinzeit 9- 15, akt. PTT 22,6 -40,0 s, Natrium 135- 155 mmol/l, Kalium 4,1-5,7 mmol/l, Harnstoff 2,8 - 7,2 umol/l, Kreatinin 82 - 106 umol/l,
Gesamt-Bilirubin <21,0 umol/l, LDH (Lactatdehydrogenase) 119-235 IU/I, ALAT (GPT) 6-53 IU/I, CK (Creatinkinase) 45-170 IU/l, O,-Sattigung 94-100%, n.u. =
nicht untersucht.

Hoheisel G et al. Das Schwere Akute Respiratorische Syndrom ... Pneumologie 2003; 57: 315-321



(©)
=
E.
=
=L
7]
=
-3
2.
-

Fall 3

Ein 73-jdhriger Patient mit bekanntem Diabetes mellitus Typ II
und arterieller Hypertonie wurde am 18. 3.2003 mit einem Tag
zuvor aufgetretenem Fieber, Frieren und Schiittelfrost stationar
eingewiesen. Er bemerkte auch Husten ohne Auswurf und gene-
ralisierte Muskelschmerzen. Der Patient war der dltere Bruder
eines im gemeinsamen Haushalt lebenden Krankenhausarztes,
der nach Kontakt mit einem Index-Patienten selbst an SARS er-
krankt war. Vor der Erkrankung hatte er nur fliichtigen Kontakt
mit seinem Bruder gehabt. Bei der Aufnahme war der Patient
febril mit einer Kérpertemperatur von 38,0 °C. Die iibrigen Vital-
parameter waren zu dieser Zeit stabil, die Pulsoximetrie zeigte
eine Sauerstoffsattigung von 96% bei Raumluft. Auf der Ront-
genthoraxaufnahme war jedoch bereits eine Anschoppung der
linken Lunge basal erkennbar (Abb.3a). Die Blutwerte zeigten
eine leichte Thrombozytopenie und Lymphopenie bei normaler
Gesamtleukozytenzahl und normalem roten Blutbild. Es zeigte
sich jedoch eine Hyponatridmie, sowie eine erhohte CK (Tab.1).
Die LDH war initial normal, stieg jedoch bis auf >1000U/l am
zwolften Tag. Die bakteriellen und viralen Routinekulturen wa-
ren negativ. Es erfolgte eine empirische Therapie mit intra-
venosem Cefotaxim, Levofloxacin und Oseltamivir. Der Patient
verschlechterte sich dennoch zusehends mit persistierendem
Fieber und réntgenologisch zunehmender Verschattung beider
Lungenfliigel (Abb. 3b). Trotz Einleitung einer intravenosen The-
rapie mit Ribavirin und Methylprednisolon kam es am achten

Abb.2a-d 24-jdhrige Patientin mit SARS.
a) Normalbefund bei der stationdren Auf-
nahme, b) acht Tage spater fortschreitende
Verschattungen der basalen Lungenab-
schnitte rechts > links und des linken
Mittelfeldes (Pfeile), c) Riickbildung unter
Therapie mit Ribavirin und Prednisolon,

d) Restinfiltrationen bei Entlassung am

17. Tag.

Tag zum respiratorischen Versagen. Der Patient wurde intubiert,
maschinell beatmet und auf die Intensivstation verlegt. Zusdtz-
lich mussten zur Kreislaufstabilisierung Katecholamine syste-
misch verabreicht werden. Trotz breiter antibiotischer Abde-
ckung gegen nosokomiale Sepsiserreger mit Vancomycin, Mero-
penem, Amikacin und Fluconazol verbesserte sich sein Zustands-
bild nicht. Das Réntgenthoraxbild zeigte nunmehr ausgedehnte
beidseitige Verschattungen aller Lungenfelder, vereinbar mit
dem Bild eines ARDS (Abb. 3¢). Der klinische Verlauf wurde am
17. Tag ferner kompliziert durch einen linksseitigen Pneumotho-
rax und ein Pneumomediastinum, weshalb Thoraxsaugdraina-
gen erforderlich wurden (Abb.3d). Trotz aggressiver Therapie
mit probatorischer Applikation von Serum eines Patienten, der
sich von SARS erholt hatte, in der Hoffnung, die Aktivitdt von
SARS giinstig zu beeinflussen, zeigte sein Zustandsbild keine Ver-
besserung. Der Patient verstarb am 44. Tag nach der stationdren
Aufnahme.

Diskussion

Die Fallbeschreibungen zeigen den infektiosen Charakter von
SARS. Die klinischen Zeichen sind die eines viralen Infekts mit
Fieber, Gliederschmerzen und {iberwiegend respiratorischen
Symptomen, insbesondere ein unproduktiver Husten und bei
Verschlechterung Atemnot. Laborchemisch zeigt sich eine Leu-
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kopenie und Lymphopenie, bei schwerem Verlauf fallen erhéhte
Werte fiir LDH und CK auf. Das Rontgenthoraxbild kann initial
normal sein und zeigt im weiteren Verlauf Verdnderungen bis
hin zum Vollbild eines ARDS. Eine kausale Therapie ist nicht be-
kannt. Gute Erfolge zeigt die empirische Gabe von Ribavirin in
Kombination mit hochdosierten Kortikosteroiden. SARS kann
junge, bisher vollig Gesunde betreffen und bei dlteren Personen
mit Begleiterkrankungen zu einem schweren Verlauf fiihren.
Mitarbeiter im Gesundheitswesen sind bisher besonders hdufig
betroffen.

Epidemiologie und Ubertragung

Die berichteten Fille zeigen exemplarisch die hohe Infektiositdt
des zugrundeliegenden Erregers. Obgleich die Mechanismen der
SARS-Ubertragung bisher unklar sind, scheint eine Trépfchen-
und Kontaktiibertragung vorherrschend zu sein. In den bisheri-
gen Fallserien reichte die Exposition mit dem Index-Patienten
und weiteren Patienten vom minimalen bis hin zum intensiven
Kontakt zwischen Patient und medizinischem Personal. Die In-
kubationszeit lag zwischen zwei und 16, im Mittel bei sechs Ta-
gen [2-5]. In der kiirzlich publizierten Serie mit 138 Fillen von
SARS erkrankten 69 Krankenhausmitarbeiter und 16 Medizinstu-
denten, alle mit unauffilliger Vorgeschichte, nachdem sie mit
dem Index-Patienten in Kontakt gekommen waren. Die hohe In-
fektiositdt wird auch durch die Tatsache demonstriert, dass es 26
tertidre Falle gab, bei welchen Familienangehorige der infizier-
ten Mitarbeiter betroffen waren [4]. Durch Anwendung strikter
StandardmaRnahmen, wie Handhygiene, Tragen eng anliegender
Nasen-Mund-Masken (entsprechend Schutzstufe FFP3), Schutz-

Abb.3a-d 73-jdhriger Patient mit SARS,
Diabetes mellitus Typ Il und arterieller Hy-
pertonie, a) einen Tag nach der stationdren
Aufnahme beginnende Infiltration linkes
Unterfeld (Pfeil), b) zunehmende Verschat-
tung beider Lungenfliigel, ¢) ausgedehnte
diffuse beidseitige Verschattungen aller
Lungenfelder vereinbar mit dem Bild eines
ARDS, d) liegende Thoraxsaugdrainagen
(schwarze Pfeile) bei Pneumothorax und
Pneumomediastinum am 36. Tag.

22/3/03

kittel, Einmal-Handschuhen und Schutzbrille konnten die be-
richteten Falle von SARS in Hong Kong vermindert werden [9].

Diagnostik und Erreger

Paramyxoviren, insbesondere das humane Metapneumovirus,
die zuvor verddchtigt worden waren, an SARS beteiligt zu sein,
konnten inzwischen weitgehend als Verursacher ausgeschlossen
werden [10]. Dahingegen wurde kiirzlich von zwei Arbeitsgrup-
pen zeitgleich iiber die Isolierung und Charakterisierung eines
neuen Coronavirus von Patienten mit SARS berichtet [10,11]. Es
scheint, dass Patienten mit SARS eine akute Infektion mit diesem
Virus erleiden, da sie eine virusspezifische IgG-Serokonversion
haben [10]. Die quantitative Analyse verschiedener klinischer
Proben von zwei Patienten mit SARS offenbarte interessante
Charakteristika dieser viralen Infektion: 1. Es konnten hohe RNA-
Konzentrationen im Sputum nachgewiesen werden, wodurch es
wahrscheinlich ist, dass sich das Virus hauptsdchlich iiber den
Respirationstrakt ausbreitet. Die extrem hohe RNA-Konzentrati-
on im Sputum des untersuchten Index-Patienten weist auf eine
hohe Ansteckungsfihigkeit des SARS-Erregers hin. Abstriche aus
dem Nasopharynx erscheinen weniger zur Diagnose geeignet, da
diese Materialien im Vergleich zu Sputumproben erheblich we-
niger virale RNA enthalten. Der Nachweis niedriger Mengen vira-
ler RNA im Serum des Index-Patienten am 9. Tag ist vereinbar
mit einer langen virdmischen Phase, als Hinweis darauf, dass die
Replikation nicht nur im Respirationstrakt geschieht. Die erhéh-
ten Werte von GPT und LDH weisen darauf hin, dass der SARS-Er-
reger auch aufSerhalb des Respirationstraktes repliziert wird. Der
Nachweis viraler RNA im Stuhl von Patienten in der spdten Re-
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konvaleszenzphase ist charakteristisch auch fiir andere Corona-
viren. Die Ausscheidung des Virus in Fizes konnte eine zusatzli-
che Ausbreitungsquelle unter der Voraussetzung sein, dass das
Virus in dieser Umgebung stabil ist [10].

Eine andere Arbeitsgruppe fand das Virus in unterschiedlichen
Proben von 19 Patienten mittels Elektronenmikroskopie, PCR
oder Virusisolation [11]. Untersucht wurden Sputum, Abstriche,
Aspirate, Spiilfliissigkeit aus dem oberen Respirationstrakt,
bronchoalveoldre Lavage-Fliissigkeit, sowie Extrakte aus Lun-
gen- und Nierengewebe. Es gelang jedoch weder Coronavirusan-
tigene oder RNA in Zellen von erkranktem Gewebe histologisch
nachzuweisen, noch gelang der Beweis fiir eine direkte Beteili-
gung im pathologischen Prozess. Dariiber hinaus war es nicht
moglich, eine Coronavirusinfektion bei allen SARS-Patienten
nachzuweisen, moéglicherweise wegen einer nicht ausreichen-
den Sensitivitdt des verwendeten Assays [11]. GroRere Studien
mit geeigneten Kontrollgruppen sind erforderlich, um die Hypo-
these einer Erkrankung durch dieses Virus zu belegen [10]. Zum
derzeitigen Zeitpunkt ist kein kommerziell erhdltlicher diagnos-
tischer Routinetest verfiigbar. Seit Ende Marz verfiigt jedoch das
Bernhard-Nocht-Institut fiir Tropenmedizin, Hamburg, iiber ei-
nen Test zum Nachweis von Coronaviren [6]. Stindig aktualisier-
te Richtlinien zur Labordiagnostik werden von der WHO und
dem Robert Koch Institut, Berlin, zur Verfiigung gestellt [12,13].

Klinik und Verlauf

Die drei Fille demonstrieren den mdglichen unterschiedlichen
Verlauf dieser Erkrankung. Selbst junge, bisher vollig gesunde
Personen, konnen innerhalb weniger Tage nach der Infektion in
eine bedrohliche respiratorische Situation gelangen. Sein héhe-
res Lebensalter und die Begleiterkrankungen scheinen bei dem
dlteren Patienten die Verschlechterung trotz intensiver thera-
peutischer Mafnahmen begiinstigt zu haben. In den bisherigen
Berichten sind Mdnner und Frauen in etwa gleicher Haufigkeit
betroffen [2-5]. Die fiihrenden Symptome von 138 Patienten
mit SARS sind in Tab. 2 aufgefiihrt [4]. Von diesen Patienten hat-
ten 70% eine Lymphopenie, 45 % eine Thrombozytopenie, erh6h-
te LDH-Werte wurden bei 71% und erhohte CK-Werte bei 32%
gefunden. Die meisten Patienten hatten bei der stationdren Auf-
nahme Fieber (Mittelwert 38,4°C). Feinblasige inspiratorische
Rasselgerdusche waren iiber den unteren Lungenabschnitten
auskultierbar. Bemerkenswert ist, dass bei keinem Patienten
Hautausschldge oder vergroRerte Lymphknoten beobachtet wur-
den. Laborchemisch wurden dariiber hinaus eine verldngerte ak-
tivierte PTT, erhdhte CK- sowie GPT-Werte in der friihen Krank-
heitsphase beobachtet.

Differenzialdiagnostisch sprechen alle diese Ergebnisse eher ge-
gen eine bakterielle Pneumonie. Die meisten bakteriellen Erreger
waren ausgeschlossen worden, dariiber hinaus Viruserkrankun-
gen wie Influenzavirus- und RSV-Infektionen [4]. Die klinischen
Zeichen von SARS dhneln jedoch dem Erscheinungsbild einer
sog. atypischen Pneumonie [4]; gegen eine Infektion mit Myco-
plasma pneumoniae oder Chlamydiae pneumoniae sprechen je-
doch die lingeren Inkubationszeiten, bei Mycoplasmen von
sechs bis 32 Tagen [14], bei Chlamydien von zehn bis 30 Tagen
[15]. Legionella pneumophila wird vermutlich nicht von Mensch
zu Mensch iibertragen und kommt deshalb als Erreger nur sehr
unwahrscheinlich infrage. 32 von 138 Patienten (23,2 %) wurden

Tab.2 Symptome von 138 Patienten mit SARS [4]

Symptom %

Fieber 100
Frieren, Schiittelfrost 73,2
Gliederschmerzen 60,9
Husten 57,3
Kopfschmerzen 55,8
Schwindelgefiihl 42,8
Auswurf 29,0
Halsschmerzen 23,2
Schnupfen 22,5
Ubelkeit, Erbrechen 19,6
Durchfall 19,6

intensivtherapeutisch betreut mit der Notwendigkeit einer me-
chanischen Ventilation bei 19 Patienten (13,8 %). Fiinf Patienten
verstarben, alle hatten Begleiterkrankungen. In einer Multiva-
rianzanalyse waren unabhdngige Pradiktoren fiir einen schlech-
ten Verlauf, ein hoheres Lebensalter, erhohte LDH-Werte und
eine hohe Leukozytenzahl bei Beginn der Erkrankung [4]. Die Le-
talitdt von SARS wird inzwischen auf etwa fiinf bis zehn Prozent
geschatzt.

Rontgen

Die drei Fallbeispiele zeigen das breite Spektrum moglicher ront-
genologischer Zeichen. Das hauptsdchliche Erscheinungsbild
von SARS sind einseitige, iberwiegend periphere Verschattun-
gen, die sich réontgenologisch kaum von einer Pneumonie durch
Bakterien, sog. atypische Erreger oder Viren unterscheidet [2,4].
Nach ungefihr einer Woche kann es zu einem raschen Fort-
schreiten der Erkrankung mit fleckigen Verschattungen beidseits
einhergehend mit einer Verschlechterung der Atemfunktion
kommen. Bei Patienten mit normaler Thoraxaufnahme, jedoch
hohem Fieber und Lymphopenie, erwies sich die Computerto-
mographie (CT) des Thorax als sensitive Methode zur réntgeno-
logischen Diagnosesicherung. Das charakteristische CT-Erschei-
nungsbild waren beidseitige periphere milchglasartige Konsoli-
dierungen mit Luftbronchogrammen hauptsdchlich in den basa-
len Lungenanteilen, die einer Bronchiolitis obliterans mit organi-
sierender Pneumonie (BOOP) oder akuten interstitiellen Pneu-
monie dhneln [16-18]. In einigen Fillen ergibt sich ein Fort-
schreiten bis hin zur diffusen Verschattung, wie sie beim ARDS
gesehen wird. Die Riickbildung der Infiltrationen geht mit Krite-
rien einher, die eine Fibrosierungsphase vermuten lassen.

Histologie

Histopathologische Untersuchungen an Patienten, die an SARS
verstarben, zeigen eine diffuse Alveolarschddigung der Lunge als
hervorstechendes Merkmal, eine Beobachtung, welche die
schwere respiratorische Einschrdnkung bei einigen Patienten mit
SARS widerspiegelt. Vakuolisierte und mehrkernige Riesenzellen
wurden ebenfalls beobachtet, jedoch keine viralen Einschlusskor-
perchen|[2,4,11].Eine diffuse Alveolarschddigung ist unspezifisch
und u.a. von Patienten mit malignen hdmatologischen Erkran-
kungen und schwerer nosokomialer Pneumonie bekannt [19, 20].
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Therapie

Bei zwei der hier vorgestellten drei Patienten kam es unter der
Therapie mit Ribavirin und hoch dosierten Kortikosteroiden
rasch zu einer Befundbesserung. Es ist zu vermuten, dass auch
der dritte Patient von dieser Therapie profitiert hat und das Fort-
schreiten der Erkrankung verzégert wurde. Probatorisch war bei
diesem Patienten Serum von einem Patienten transfundiert wor-
den, der von SARS genesen war. Die klinische Relevanz dieses
Heilversuchs ist derzeit unklar. Obgleich es weder klinisch noch
rontgenologisch ein Ansprechen auf die teils kombinierte Thera-
pie mit Betalaktam-Antibiotika, Makroliden und Chinolonen gab,
verbesserte sich das Befinden bisher vieler Patienten erst nach
empirischer Kombinationstherapie mit Ribavirin und hoch do-
sierten Kortikosteroiden, wie das Abklingen von Fieber und Lun-
geninfiltraten innerhalb von zwei Wochen zeigte [2,4]. Das ront-
genologische Erscheinungsbild dhnlich dem bei BOOP und die
histopathologische Ahnlichkeit mit den Kriterien eines ARDS
bei postmortaler Untersuchung von SARS-Patienten veranlasste
die Autoren, Kortikosteroide in Kombination mit Ribavirin zur
Behandlung von SARS einzusetzen. Sowohl beim ARDS, insbe-
sondere aber bei BOOP, hat sich der Einsatz von Kortikosteroiden
als hilfreich erwiesen [21]. Ob die Gabe von Ribavirin und Korti-
kosteroiden den Verlauf bei diesen Patienten tatsdchlich ent-
scheidend verdndert hat, bleibt offen. Zur Beantwortung dieser
Frage waren kontrollierte Studien erforderlich. In einigen Fillen
wurde initial Oseltamivir gegeben, um eine mégliche Influenza-
virusinfektion mitzubehandeln [4].

Zusammenfassung

SARS ist eine akute, nach heutigem Kenntnisstand durch ein Co-
ronavirus hervorgerufene Erkrankung der Atemwege mit teil-
weise todlichem Verlauf. Die Letalitdt liegt zwischen fiinf und
zehn Prozent. SARS ist zu einem Welt umfassenden Gesund-
heitsrisiko geworden. Die hohe Infektiositdt ist alarmierend. Die
Fallserien aus Hong Kong zeigen, dass sich trotz des dort verfiig-
baren hohen Standards der medizinischen Versorgung eine hoch
infektiose, bisher nicht bekannte Erkrankung wie SARS rasch
ausbreiten kann und Mitarbeiter des Gesundheitswesens initial
besonders betroffen sind. Fiir unsere Breiten gilt es, wachsam zu
sein und trotz unspezifischer Symptome den Patienten heraus-
zufiltern, der die Kriterien eines SARS-Verdachtsfalles erfiillt.
Der Hinweis auf einen Auslandsaufenthalt, insbesondere in
Asien oder der Kontakt mit einer solchen Person, sollte den Ver-
dacht um ein Mehrfaches erhéhen. Die friihzeitige Erkennung,
sofortige Isolierung, Anwendung strikter HygienemalRnahmen
und addquate Therapie sind entscheidend im Kampf gegen diese
potenziell tddliche Infektion. Stdndig aktualisierte Informatio-
nen insbesondere zur Definition, Diagnostik und Verhaltens-
mafnahmen, sind u.a. im Internet abrufbar (Adressen in
[1,6,7,12,13]). Die Entwicklung rasch anwendbarer diagnosti-
scher Tests, eines Impfstoffes und spezifischer Therapieformen
sind groRe und dringliche Herausforderungen. Ob es gelingen
wird, die weitere Ausbreitung von SARS einzudimmen und Pa-
tienten erfolgreich zu therapieren, hdangt nicht zuletzt ab von
der Wachsamkeit und Kompetenz der in Gesundheitsbehérden,
in der Niederlassung und in Kliniken titigen Arztinnen und Arz-
te.
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