
Update zur Influenza H1N1, Einschätzung,
Prävention und Therapie

Torsten T. Bauer
Lungenklinik Heckeshorn, Klinik für Pneumologie,

HELIOS Klinikum EvB, Berlin



Ambulant erworbene Pneumonie

 Junge Mutter

 Kein Ansprechen auf
empirische AB-Therapie



Differentialdiagnose 2001

 human Metapneumovirus.

 Übertragung von Geflügel

 ähnlicher Verlauf wie RSV.

 Schwere Bronchiolitis oder Pneumonie.

 Retrospektive bereits 1958 serologisch nachweisbar.

 In der Regel leichte Erkrankungen bei nicht-

immunsupprimierten Patienten.

Bernadette G. van den Hoogen, Jan C. de Jong, Jan Groen, Thijs Kuiken, Ronald de Groot, Ron A. M. Fouchier, and
Albert D. M. E. Osterhaus. A newly discovered human pneumovirus isolated from young children with respiratory

tract disease. Nat Med 7 (6):719-724, 2001.
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SARS: Erkrankungszahlen

Mortalität

Gesamt: 774/8096 (10%)

Deutschland: 0/10 (0%)

http://www.who.int/csr/sars/country/table2004_04_21/en/



Differentialdiagnose 2006 und 2007

Influenza Viren
Vogelgrippe H5N1



Unterschiede Infuenza und Coronaviren (SARS)
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Durchschnittliche Krankheitslast durch
Influenza in Deutschland pro Saison

 4,8 Millionen Influenza-Erkrankungen

 2,7 Millionen Arbeitsunfähigkeiten

 18.750 Krankenhauseinweisungen

 8000 - >10.000 Todesfälle

 ~ 3 Milliarden € Krankheitskosten durch
Influenza

 Zum Vergleich

 ~ 600 - 700   AIDS-Todesfälle

 ~ 6.000 - 7.000 Tote durch Auto-Unfälle
Quelle: Arbeitsgemeinschaft Influenza (AGI), Durchschnitt der Saisons 1995/1996 bis 2002/2003
              Statistisches Bundesamt



MARBURG. Die diesjährige schwere
Grippewelle hat nach Einschätzung des
Deutschen Grünen Kreuzes (DGK) rund 15
000 Menschen das Leben gekostet. In
durchschnittlichen Jahren gebe es
bundesweit nur rund 5000 bis 8000
Todesopfer der Infektionskrankheit, sagte
DGK-Experte Helmut Uphoff in einem ddp-
Gespräch in Marburg. Diesmal sei die
Grippewelle „recht kräftig“ gewesen.

dpa 3/2004

Influenza 2003



Influenza 2004

Kronen Zeitung 10/2004



Die ZEIT 1/2005

Influenza 2005



Bild 11/2006

Influenza 2006



Differentialdiagnose 2009
 Orthomyxovirus

4 wichtige Komponenten:

 8 RNA-Segmente:
„Bauplan“ für das Virus

Matrix Proteine (M1, M2):
innerer Anteil der Hülle,
vermittelt die Struktur des
Virus

Hämagglutinin (HA):
Anheftung an die Wirtszelle

Neuraminidase (NA):
Freisetzen neugebildeter Viren aus der Zelle



Änderung der Antigenstruktur
Antigendrift

 Laufende Änderung des genetischen Codes durch
Punktmutationen

 Deshalb wird die Stammzusammensetzung
des Impfstoffes von der WHO für jede Saison neu
angepasst

Antigenshift

 Austausch der HA- und/oder NA- Gensegmente führt zum
Auftreten von neuen Subtypen mit neuen Oberflächenantigenen

 Zuletzt 1968 aufgetreten: H2N2   _   H3N2

 Ist bei Mensch zu Mensch Übertragbarkeit mit weltweiten
Epidemien (Pandemien) verbunden

Antigenshift Beispiel

 A/H5N1 + A/H1N3 = A/H1N1



Interpandemische Phase

Neues Virus bei Tieren, keine
Fälle beim Menschen

Geringes Risiko  für menschliche
Infektionen

1

Höheres Risiko  für menschliche
Infektionen

2

Pandemische Warnperiode

Menschliche Infektionen mit
neuem Virus

Keine oder sehr begrenzte Mensch zu
Mensch Übertragung

3

Nachweis von erhöhter lokalisierter
Mensch zu Mensch Übertragung

4

Nachweis von erheblicher lokalisierter
Mensch zu Mensch Übertragung

5

Pandemie Rasche und anhaltende Mensch zu
Mensch Übertragung

6

Phaseneinteilung der WHO



Ausbreitungsmuster einer Influenza
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Ausbreitungsmuster der Influenza



Mortalität der Influenza



Mortalität der Influenza

Verschlechterung der
Komorbidität

Primär virale Pneumonie

Sekundär bakterielle Pneumonie

Acute respiratory distress
syndrome (ARDS)



Mortalität der Influenza

Verschlechterung der
Komorbidität

Primär virale Pneumonie

Sekundär bakterielle Pneumonie

Acute respiratory distress
syndrome (ARDS)



de Roux, A., Marcos, M. A., Garcia, E., Mensa, J., Ewig, S., Lode, H., and Torres, A. (2004) Chest 125, 1343-1351

Virale Infektionen bei CAP

 Prospektive Kohortenstudie (n = 338)

 Ausschlussder Immunsupression

 Serologische Diagnose über Rekonvaleszenz IgG Titer

 4 facher Anstieg nach 3 oder 6 Wochen

 Influenza virus (A and B)

 Adenovirus

 Parainfluenza virus (1, 2, and 3)

 RSV



de Roux, A., Marcos, M. A., Garcia, E., Mensa, J., Ewig, S., Lode, H., and Torres, A. (2004) Chest 125, 1343-1351

Virale Infektionen bei CAP



Virale Infektionen bei CAP
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de Roux, A., Marcos, M. A., Garcia, E., Mensa, J., Ewig, S., Lode, H., and Torres, A. (2004) Chest 125, 1343-1351

Virale Infektionen bei CAP



Anteil der viralen CAP`s: 61/338 (18%)
Risikofaktoren für virale CAP: Herzinsuffizienz & fehlender Auswurf
Mortalität: 1/96 (1%)

Virale Infektionen bei CAP



Altersverteilung Influenza Mortalität

Gerardo Chowell, Stefano M. Bertozzi, M. Arantxa Colchero, Hugo Lopez-Gatell, Celia puche-Aranda, Mauricio Hernandez, and Mark A. Miller. Severe Respiratory Disease
Concurrent with the Circulation of H1N1 Influenza. The New England Journal of Medicine 361 (7):674-679, 2009.



Pneumonie, Akutes Versagen und H1N1

Rogelio Perez-Padilla, Daniela de la Rosa-Zamboni, Samuel Ponce de Leon, Mauricio Hernandez, Francisco Quinones-Falconi, Edgar Bautista, Alejandra Ramirez-Venegas, Jorge
Rojas-Serrano, Christopher E. Ormsby, Ariel Corrales, Anjarath Higuera, Edgar Mondragon, Jose Angel Cordova-Villalobos, and the INER Working Group on Influenza.
Pneumonia and Respiratory Failure from Swine-Origin Influenza A (H1N1) in Mexico. The New England Journal of Medicine 361 (7):680-689, 2009.



ARDS & Pneumonie

Rogelio Perez-Padilla, Daniela de la Rosa-Zamboni, Samuel Ponce de Leon, Mauricio Hernandez, Francisco Quinones-Falconi, Edgar Bautista, Alejandra Ramirez-Venegas, Jorge
Rojas-Serrano, Christopher E. Ormsby, Ariel Corrales, Anjarath Higuera, Edgar Mondragon, Jose Angel Cordova-Villalobos, and the INER Working Group on Influenza.
Pneumonia and Respiratory Failure from Swine-Origin Influenza A (H1N1) in Mexico. The New England Journal of Medicine 361 (7):680-689, 2009.

Torsten T. Bauer, Santiago Ewig, Arne C. Rodloff, and Eckhard E. Muller. Acute Respiratory Distress Syndrome and Pneumonia: A Comprehensive Review of Clinical Data.
Clinical Infectious Diseases  43 (6):748-756, 2006.

…Most recently, new respiratory
viruses have received particular
attention, and this review
suggests that infections with
coronavirus and avian influenza
virus are associated with an
exceptionally high incidence of
lung injury and ARDS.



Prävention bei HIV Patienten

 Randomisierte kontrollierte Studie

 102 Patienten mit HIV-1 Infektion

 Saisonaler Impfstoff vs. Placebo

 Mittlere CD4 Zahl (~ 400 ± 170)

 Outcome

 Klinische Zeichen der Influenza (H3 N2,
Saison 95/96)

 Serologische Zeichen (Titeranstieg)

S. A. Tasker, J. J. Treanor, W. B. Paxton, and M. R. Wallace. Efficacy of influenza vaccination in HIV-infected persons. A randomized,
double-blind, placebo-controlled trial. Ann Intern Med 131 (6):430-433, 1999.



Ergebnisse

S. A. Tasker, J. J. Treanor, W. B. Paxton, and M. R. Wallace. Efficacy of influenza vaccination in HIV-infected persons. A randomized,
double-blind, placebo-controlled trial. Ann Intern Med 131 (6):430-433, 1999.
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Aktuelle Stellungnahme

T. Schaberg, T. Bauer, K. Dalhoff, S. Ewig, D. Kohler, J. Lorenz, M. W. Pletz, G. Rohde, S. Rousseau, B. Schaaf, N. Suttorp, and T. Welte. Management der neuen Influenza
A/H1N1-Virus-Pandemie im Krankenhaus: Eine Stellungnahme der Deutschen Gesellschaft für Pneumologie und Beatmungsmedizin. Pneumologie 63 (8):417-425, 2009.
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Zusammenfassung
 Die Influenzainfektion ist dieses wie jedes Jahr

ernst zu nehmen.

 Aktuelle Lage ist nicht besorgniserregend.

Geringe Mortalität bei hoher Transmissionsrate.

 Dritte Welle zu erwarten für Jan/Feb. 2010

 Impfung für HIV (+) Patienten empfohlen und

wirksam.

  Dies gilt für die saisonale und neue Grippe.

 Aktuell noch 100% neue Grippe.



Ambulant erworbene Pneumonie

 Junge Mutter

 Kein Ansprechen auf
empirische AB-Therapie

 Varizellen Pneumonie



Struktur der Klinik
 150 stationäre Betten

 Pneumologie

 Infektiologie

 Onkologie (Lungenkrebszentrum 4/2009)

 Palliativmedizin

 Schlafmedizin, Beatmungsmedizin

 Endoskopie

 Ambulanz



Die Lungenklinik Heckeshorn ist umgezogen
Neuer Standort: Walterhöferstr. 11
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