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Notsituation

Hohe Infektions- und Mortalitdtsraten

Influenza - eine ernst zu nehmende

Erkrankung
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Die Influenza ist bei einer Infektionsrate von 10-20% der Bevélkerung und einer Todesrate

in Deutschland von bis zu 10 000 Menschen pro Jahr eine ernst zu nehmende Erkrankung.
Insbesondere chronisch Kranke und dltere Personen sind durch sekunddire bakterielle Pneumo-
nien gefdhrdet. Die jdhrliche Schutzimpfung von Risikogruppen ist die wichtigste priventive
Magnahme. Wichtig erscheint, dass Arzte und Pflegepersonal das Influenza-Virus wéhrend der
Inkubationszeit oder bei inapparenten Verldufen auf ungeimpfte Personen iibertragen konnen.
Um das medizinische Personal und deren Patienten zu schiitzen wird fiir diese Berufsgruppe
eine Impfung empfohlen.
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eden Winter kommt es in den

gemadligten Regionen zu Influ-

enza-Ausbriichen. Saisonal er-
kranken 10-20% der Bevdlkerung.
Die WHO kalkuliert jahrlich etwa
3-5 Millionen schwere Influenza-
Erkrankungen mit 250000 bis
500 000 Toten weltweit. In Deutsch-
land sterben pro Jahr etwa 5000 bis
10 000 Patienten an den Folgen
einer Influenza-Erkrankung. Todes-
ursache ist meist eine bakterielle
Pneumonie als indirekte Folge der
Influenza. Selten kommt es zu To-
desfdllen durch die primdre Influen-
zapneumonie und die Influenza-
myokarditis. Damit ist die Influenza
die Infektionskrankheit mit der
hochsten Mortalitdt in Deutschland.
Innerhalb der Gruppe der Verstorbe-
nen sind die {iber 60-jdhrigen und
chronisch Kranken die am starksten
betroffene Gruppe (1).

B Erreger und Immunitat

Influenza wird durch Ortho-
myxoviren, die in die Typen Influen-
za A, B und C unterteilt werden, ver-
ursacht. Die Krankheit tritt weltweit
sporadisch, endemisch und in Ab-
standen epidemisch auf. Alle 11-40
Jahre treten Influenzapandemien
mit weit erhéhter Morbiditdt und
Mortalitdt auf. Im vergangenen Jahr-
hundert haben Influenzaviren drei
folgenschwere Pandemien verur-
sacht: 1918-1920 die ,spanische
Grippe“ (Influenza A(HIN1)) mit
weltweit 20-50 Millionen Todesop-
fern, 1957-1958 die ,asiatische
Grippe* (Influenza A(H2N2)) und
1968-1970 die ,Hongkong-Grippe*“
(Influenza A(H3N2)) mit je zirka 1
Million Todesfdllen (2).

Die Infektion fiihrt zwar zu einer
Immunitdt, Influenzaviren besitzen
jedoch eine ausgeprdgte genetische
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Variabilitdt. Diese beruht auf der
hohen Mutationsfrequenz (sog.
Antigendrift) und der Fihigkeit zum
Genaustausch der Influenzaviren
(sog. Antigenshift). Da es keine
Kreuzimmunitdt gibt, ist der Patient
nicht vor anderen, neuen Influenza-
viren geschiitzt.

Regional begrenzte Epidemien
werden durch Viren eines bekann-
ten Subtyps verursacht, welche
durch Punktmutationen verdanderte
Oberflichenantigene (Antigendrift)
aufweisen. Seit 1977 zirkulieren
jahrlich im globalen Maf3stab neben
Influenza B-Viren gleichzeitig Influ-
enza A-Virusvarianten der Subtypen
H1N1 und H3N2.

Voraussetzung fiir Grippepan-
demien (ausschlieBlich Influenza
A-Viren) mit deutlich erhéhter Mor-
biditdt und Mortalitdt, ist die Bil-
dung neuer Subtypen mit verander-
tem Hamagglutinin (H)- und/oder
Neuraminidase (N)-Antigenbestand
wie 1957 der Stamm H2N2 und 1968
der Stamm H3N2. Diese Subtypen
entstehen durch einen Genaus-
tausch (Antigenshift) verschiedener
humaner und animaler Influenza A-
Viren wdhrend Infektion einzelner
Tiere oder Menschen, durch Adapta-
tion direkt aus dem Tierreich iiber-
tragener Viren oder durch Eindrin-
gen eines fritheren Pandemievirus
aus einem Tierreservoir. Moglicher-
weise wurde eine Pandemie 1997
durch die ,Vogelgrippe* (Influenza
A(H5N1)) nur durch die Keulung
aller als Infektionsquelle in Betracht
kommenden Vogelbestdnde in Hong-
kong verhindert.

Influenzaviren sind hoch konta-
gios und werden aerogen von
Mensch zu Mensch {ibertragen. Infi-
zierte sind wdhrend der ein- bis
dreitdgigen Inkubationszeit und
nach Beginn der Symptome bis zu
fiinf Tage (Erwachsene) beziehungs-
weise sieben Tage (Kinder) an-
steckend. Wdhrend Influenza B-
Viren nur beim Menschen vorkom-
men, sind Influenza A-Viren auch bei
Sdugern (Schweine, Pferde) und ins-
besondere bei Vdgeln verbreitet.
Influenza C-Viren treten nur spora-
disch mit milden Erkrankungen bei
Mensch und Schwein auf.

B Erkrankungsformen

Unkomplizierte Influenza

Die Patienten erkranken typi-
scherweise plotzlich mit Fieber {iber
39° C, Schiittelfrost, Muskel-, Kopf-
und Halsschmerzen, SchweiBaus-
briichen und trockenem Reizhusten.
Bei einigen Patienten ist der Beginn
so abrupt, dass die Patienten die
genaue Uhrzeit benennen kénnen.
Das Spektrum der klinischen Mani-
festation reicht von einem afebrilen
respiratorischen Infekt bis zu Symp-
tomen einer systemischen Inflam-
mation ohne respiratorische Be-
schwerden. In der klinischen Unter-
suchung haben manche Patienten
eine zervikale Lymphadenopathie
und eine leichte Pharyngitis.

Die unkomplizierte Influenza
bessert sich nach 2-5 Tagen, die
Erkrankung dauert insgesamt eine
Woche und ldnger. Einige Patienten
fiihlen sich iber mehrere Wochen
geschwadcht.

Komplizierte Influenza

Die Pneumonie ist die haufigste
Komplikation der Influenza. Sie tritt
vorrangig bei chronisch kranken
Personen und/oder dlteren Personen
auf. Hierzu zdhlen insbesondere
Patienten mit Herz-Lungen-Erkran-
kungen, Diabetes, Inmundefekten,
Tumoren sowie Altenheimbewoh-
ner und Personen iiber 65 Jahre.

Primdre Influenza-Pneumonie

Die Influenza-Infektion kann
direkt die Lunge beteiligen und zur
primdren Pneumonie fiithren. Diese
verlduft typischerweise sehr schwer
mit hohem Fieber, Dyspnoe und ge-
gebenenfalls Zyanose. Radiologisch
zeigt sich ein zentrales, retikuldres
Infiltrat.

Sekundare bakterielle

Pneumonie

Influenzaviren infizieren das tra-
cheobronchiale Epithel und fiithren
durch eine Verminderung der Ma-
krophagen, der T-Lymphozyten und
der Zilien zu einer voriibergehenden
lokalen Abwehrschwache (3). Die
Folge ist die Gefahr einer bakteriel-
len Superinfektion, insbesondere mit
Streptococcus pneumoniae und Sta-
phylococcus aureus, seltener durch
Haemophilus influenzae. Typischer-

weise kommt es bei diesen Patienten
nach einer initialen Verbesserung
der Influenzasymptome zu einem
Riickfall mit hohem Fieber, Husten
mit purulentem Sputum und radio-
logisch nachweisbarem Infiltrat.

Myositis und Rhabdomyolyse

Myalgien treten bei vielen Pa-
tienten auf. Eine echte Myositis ist
allerdings selten und wurde am héu-
figsten bei Kindern beschrieben.
Meist haben die Patienten starke
Schmerzen - vor allem in den Bei-
nen - verbunden mit einer stark
erh6hten Creatininkinase im Serum.
Myoglobinurie mit akutem Nieren-
versagen kommen vor.

Reye Syndrom

Das Reye Syndrom ist eine extra-
pulmonale Komplikation der Influ-
enza. Betroffen sind meist Kinder im
Alter zwischen zwei und 16 Jahren.
Die Patienten leiden unter Ubelkeit
und Erbrechen fiir ein bis zwei Tage,
gefolgt von ZNS-Stérungen mit Le-
thargie, in schweren Fidllen Koma
und generalisierten Krampfen. Es
kommt zur Hepatomegalie mit stark
erhohten Aminotransferase- und
Ammoniak-Werten. Die Mortalitdt
liegt bei etwa 10%. Da eine Assozia-
tion mit der Gabe von Salizylaten
besteht, sollte die Gabe dieser Medi-
kamente bei Kindern vermieden
werden. Bei Kindern besteht aulSer-
dem die Gefahr einer Otitis media.

Seltene Komplikationen

Myokarditis und Perikarditis
wurden in friiheren Pandemien hau-
fig vermutet, neuere Untersuchun-
gen zeigen jedoch, dass es nur selten
zu nachweisbaren Ereignissen
kommt (4). Eine ZNS-Beteiligung mit
Enzephalitis, transverser Myelitis
und Guillain-Barré Syndrom wurde
beschrieben, der dtiologische Zu-
sammenhang ist jedoch nicht belegt.

B Diagnostik

Wahrend einer Influenzawelle
ist die Erkrankung anhand der klini-
schen Befunde zu diagnostizieren. In
dieser Zeit kann man eine Influenza
mit hoher Wahrscheinlichkeit fest-
stellen (79%) wenn die Patienten in-
nerhalb von 48 Stunden Fieber und
Husten entwickeln (5).
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Notsituation

Bei unklarer klinischer Sympto-
matik und schweren Verldufen kann
eine labordiagnostische Sicherung
des Erkrankungsfalles mittels Di-
rektnachweis aus Hals- oder Nasen-
abstrichen und bronchialem Sekret
erfolgen. Ein serologischer Anti-
koérpernachweis erfolgt meist ret-
rospektiv durch einen Antikérper-
Titeranstieg. Fiir eine Schnelldiagnos-
tik, zum Beispiel bei immunsuppri-
mierten Patienten, stehen Bedside-
Schnelltests zur Verfiigung.

B Therapie

Die Therapie der Influenza er-
folgt in der Regel symptomatisch.
Fieber, Kopf- und Muskelschmerzen
kénnen mit Paracetamol behandelt
werden, Salicylate sollten speziell
bei Kindern unter 18 Jahren wegen
der Assoziation zum Reye Syndrom
vermieden werden. Der Husten ist
meist selbstlimitierend. Die Patien-
ten sollten angehalten werden, ge-
nug Fliissigkeit aufzunehmen und
Anstrengungen zu meiden. Insbe-
sondere bei dlteren oder vorerkrank-
ten Patienten sollte ein besonderer
Augenmerk auf bakterielle Kompli-
kationen gelegt werden. Kommt es
zur bakteriellen Superinfektion mit
Pneumonie, Otitis media oder Si-
nusitis sind Antibiotika indiziert.

Empfehlungen zur Impfung gegen Influenza

e Personen iiber 60 Jahre

 Kinder, Jugendliche und Erwachsene mit erhohter gesundheitlicher Gefahr-
dung infolge eines Grundleidens, wie z.B. chronische Lungen-, Herz-Kreis-
lauf-, Leber- und Nierenerkrankungen, Diabetes und andere Stoffwechsel-
krankheiten, Immundefizienz, HIV-Infektion, sowie Bewohner von Alters-

oder Pflegeheimen

e Personen mit erhdhter Gefdhrdung, z.B. medizinisches Personal, Personen
in Einrichtungen mit umfangreichem Publikumsverkehr sowie Personen,
die als mdgliche Infektionsquelle fiir von ihnen betreute ungeimpfte Risiko-

personen fungieren knnen

e Wenn Epidemien auftreten, oder auf Grund epidemiologischer Beobach-
tungen befiirchtet werden, entsprechend den Empfehlungen der Gesund-

heitsbeho6rden

Quelle: Empfehlungen der Standigen Impfkommission (STIKO) am Robert-Koch-

Institut/Stand: Juli 2003 (adaptiert nach 10)

Eine Krankenhauseinweisung ist bei
jeder schweren Superinfektion not-
wendig. Zur spezifisch antiviralen
Therapie sind Amantadin und die
Neuraminidasehemmer Oseltamivir
und Zanamivir zugelassen. Amanta-
din wirkt nur gegen Influenza A.
Gegeben in den ersten 48 Stunden,
bewirkt Amantadin eine Reduktion
der Symptome um 50% (6). Eine sys-
tematische Untersuchung der Effek-
tivitdit dieses Medikamentes auf
Komplikationen der Influenza, wie
der Pneumonie, fehlen. Neurami-

Edward Munch: Selbstbildnis 1919 nach durchgemachter ,,Spanischer Grippe*.
Standort des Objektes: Museum fiir Kunst und Kulturgeschichte der Hansestadt Liibeck.
© The Munch Museum/The Munch Ellingson Group/VG Bild-Kunst, Bonn 2003
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nidasehemmer wirken gegen Influ-
enza A und B und bewirken bei
Therapiebeginn innerhalb der ersten
48 Stunden eine deutliche Reduzie-
rung der Viruslast, sodass die Dauer
der Influenza um zirka einen Tag
verkiirzt wird. Maoglicherweise
besteht ein Effekt auf die Notwen-
digkeit einer Antibiotikatherapie. Ob
hierdurch tatsdchlich Komplikatio-
nen vermieden werden, bleibt un-
klar (7). Ein Einfluss auf die Morta-
litdt bei Influenza und die Effek-
tivitdt in der Gruppe der Schwer-
kranken ist bisher nicht ausreichend
untersucht.

Il Prdvention

Die wichtigste praventive Maf3-
nahme ist die Schutzimpfung gegen
Influenza, die jdhrlich - vorzugs-
weise in den Monaten September
bis November - durchgefiihrt wer-
den sollte. Die heute verwendeten
Influenza-Impfstoffe sind einheit-
lich so genannte Spaltimpfstoffe und
beinhalten eine definierte Menge
hochgereinigtes Himagglutinin als
inaktiviertes Spaltprodukt. Sie sind
besonders gut vertrdglich und
nebenwirkungsarm. Der Impfschutz
beginnt frithestens nach einer Wo-
che, ist nach etwa zwei Wochen voll-
stindig und besteht mindestens
sechs Monate. Die Impfstoffzusam-
menstellung wird wegen der hohen
Variabilitdt der zirkulierenden Viren
jahrlich neu angepasst. Im Falle
einer drohenden Epidemie ist eine
Impfung auch spdter méglich und
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sinnvoll. Gesunde Menschen sind
dadurch - bei guter Ubereinstim-
mung der Impfstimme mit den zir-
kulierenden Staimmen - etwa zu 90%
geschiitzt (8). Es ist unbestritten,
dass die Impfung Komplikationen,
Hospitalisation und Letalitdt signifi-
kant reduziert. Bei der dlteren Bevol-
kerung betrdgt der Impfschutz in
Bezug auf die Verhinderung Influ-
enza-bedingter Krankenhausein-
weisungen und Pneumonien 30-
70% (9). Geimpft werden sollen nach
den Empfehlungen der Stdandigen
Impfkommission (STIKO) vor allem
dltere und chronisch kranke Perso-
nen (10, Tab. 1).

Impfempfehlung fiir medizini-

sches Personal

Neu ist die Empfehlung, auch
medizinisches Personal zu impfen.
Die Begriindung liegt darin, dass
medizinisches Personal ein erhohtes
Risiko hat, selbst an Influenza zu er-
kranken, und Arzte und Pflegeperso-
nal das Influenza-Virus wahrend der
Inkubationszeit oder bei inapparen-
ten Verlaufen (50% der Infektionen)
ohne ihr Wissen auf ungeimpfte
Personen (Angehorige, Patienten,
Heimbewohner) {ibertragen kon-
nen. Elder et al. fanden heraus, dass
sich Beschdaftigte im Gesundheits-
wesen, bei denen eine Influenza-
Infektion serologisch nachgewiesen
wurde, in bis zu 59% nicht einer In-
fluenza-Erkrankung bewusst waren
(11). Dariiber hinaus gehort gerade
medizinisches Personal zu den
Berufsgruppen, die trotz respiratori-
scher Erkrankungen weiter pflicht-
bewusst zur Arbeit erscheinen.
Potter et al. konnte diesen Effekt
wissenschaftlich belegen: Bei einem
Vergleich verschiedener Altenheime,
mit unterschiedlichen Influenza-
Impfraten unter Bewohnern und
Beschdftigten, war die Influenza-
Impfung des Personals der entschei-
dende Faktor, um die Mortalitdt der
Altenheimbevoélkerung zu senken
(12). Insgesamt sind die Impfraten
bei medizinischem Personal er-
schreckend niedrig, in einer Um-
frage waren in der Saison 2001/2002
nur 15% des medizinischen Kranken-
hauspersonals geimpft (13). Die
Impfrate fiir ganz Deutschland liegt
bei etwas iiber 20%, in der Ziel-

gruppe bei 30-40% (14). Es bleibt zu
hoffen, das sich diese Situation
durch Impfkampagnen und infor-
mierte Mitarbeiter verbessern ldsst.
Wichtigste Gegenanzeige fiir die
Impfung ist - neben einer fieberhaf-
ten Erkrankung oder einer akuten
Infektion - eine bekannte Hiithnerei-
weifSallergie.

Zur spezifisch viralen Prophylaxe
sind neben der Impfung Amantadin
und der Neuraminidasehemmer
Oseltamivir zugelassen. Da eine
effektive Impfung existiert, ist der
Einsatz dieser prophylaktischen
Medikamente bisher auf Einzelfille,
institutionale Ausbriiche und Pande-
mien beschrankt.

Summary

With an infection rate of up to 20% of
the general population and an annual
mortality rate in Germany of up to

10 000 persons, influenza is an illness
that must be taken seriously. In partic-
ular the chronically ill and elderly
patients are at risk from secondary
bacterial pneumonia. The annual
vaccination of risk groups is the most
effective measure currently available.
An important consideration would
appear to be that physicians and care-
providing personnel should not be
capable of transmitting the influenza
virus during the incubation period or
during the course of a symptom-free
illness to unprotected persons. In order
to protect both the medical personnel
and their patients, vaccination of this
professional group is recommended.
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