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Zusammenfassung

Die Influenzaaktivitat im Winter 2000/2001
wird anhand der Beobachtungen der AGI
und der Nationalen Referenzzentren bewer-
tet.Insgesamt war die Influenzawelle sehr
kompakt mit starkem Anstieg der Morbidi-
tat, spitzem Gipfel und raschem Riickgang
der Erkrankungen. Es waren fast gleichzeitig
alle Regionen erfasst, und der auslésende
Subtyp A/H1NT entsprach der erwarteten
Variante. Das Erkrankungsgeschehen war
stark auf die jiingeren Altersgruppen kon-
zentriert.Zum Gipfel der Welle wurden bei
Kindern und Jugendlichen ungewdhnlich
hohe Erkrankungszahlen erreicht, die meist
leicht und unkompliziert verliefen. Hohere
Altersgruppen waren weniger betroffen, und
die iiber 60-Jahrigen wurden kaum von der
Erkrankungswelle erfasst. Die Influenzaakti-
vitdt schien im Osten etwas hoher als im
Westen.
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Ergebnisse der

Influenzasurveillance
im Winter 2000/01

Die Arbeitsgemeinschaft Influenza
(AGI) mit bundesweit etwa 550 beteilig-
ten allgemeinmedizinischen, internisti-
schen und padiatrischen Arztpraxen be-
obachtet seit dem Winter 1992/93 regel-
miflig die Influenzaaktivitit vom
Herbst bis zum jeweils folgenden Friih-
jahr. Wesentlicher Bestandteil des Sys-
tems sind die unentgeltlich mitarbeiten-
den Meldepraxen, in denen akute res-
piratorische Erkrankungen (ARE) in
finf Altersgruppen erfasst werden [1].
Eine begleitende virologische Surveil-
lance der verschiedenen Influenza-
Typen, -Subtypen und -Varianten ist un-
erldsslich und erfolgt in Zusammenar-
beit mit den nationalen Referenzzentren
fiir Influenza in Hannover und Berlin,
verschiedenen Landesuntersuchungs-
dmtern, Landeshygieneinstituten und
weiteren Laboratorien [2].

Die so gewonnenen Daten sind zu-
verldssige Parameter fiir Influenza und
weisen eine gute Ubereinstimmung mit
der Todesursachenstatistik und anderen
Referenzdaten auf. Sie belegen die be-
sondere Gefahrdung der Risikogruppen
und helfen so, die Akzeptanz der Impf-
prophylaxe in der Bevélkerung zu ver-
bessern. Zudem unterstiitzen sie die
Arzteschaft in der Diagnose und Thera-
pie der Influenza. Die Impfkampagne
kann mit diesem Frithwarnsystem auch
relativ sicher bis zu dem Beginn der In-
fluenzaaktivitdt ausgedehnt werden. So-
mit leistet das Beobachtungssystem
einen Beitrag zur Bekdmpfung der In-
fluenza [3].
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Beobachtungsergebnisse der
Meldephase 2000/01

Datengrundlage

Im Verlauf der letzten Meldephase, die
sich vom 30. September 2000 bis zum 13.
April 2001 erstreckte, sind bei der AGI
insgesamt etwa 3,44 Mio. Patientenkon-
takte registriert worden. Dabei wurden
von 525 Praxen auswertbare Meldungen
iibermittelt und 371.000 ARE-Fille
(ARE: akute respiratorische Erkrankun-
gen) und 146.000 Fille von Arbeitsunfi-
higkeit bzw. kurzzeitiger hduslicher Pfle-
gebediirftigkeit gemeldet. Aulerdem
wurden im Rahmen des AGI-Meldesys-
tems 861 Krankenhauseinweisungen
und 36 Todesfdlle wegen ARE registriert.
Diese Daten bieten eine ausreichende
Grundlage fiir statistische Berechnun-
gen und erlauben Vergleiche mit der
vorangegangenen Meldephase.

Die virologischen Nachweise der In-
fluenza erfolgten wie in den vorangegan-
genen Jahren gemeinsam mit dem Natio-
nalen Referenzzentrum fiir Influenza
(Berlin und Hannover), mit verschiede-
nen Landesuntersuchungsdmtern und
mit Hygieneinstituten sowie weiteren vi-
rologischen Laboratorien. Etwa 130 AGI-
Praxen waren mit Abstrichmaterial aus-
gestattet. Insgesamt wurden zwischen
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Abstract

The assessment of the influenza activity dur-
ing the season 2000/2001 is based on the
observation of the working group on in-
fluenza (AGI) and the results of the National
Reference Centers for Influenza in Berlin and
Hannover. After a first moderate increase of
the influenza activity at the end of Decem-
ber the activity peaked in Febuary (calendar
week 04 to 06). The morbidity wave was
rather condensed with a steep increase and
decline and occurred simultaneously in most
regions.The predominant virus subtype was
A/H1IN1T (New Caledonia/20/99 like) with
95.2% of all isolates. Morbidity concentrated
on the younger age groups and morbidity
rates were unusually high among school
children. Symptoms were rather mild and
complications rare.The older age groups
were far less affected and persons over 60
years old were hardly involved. A somewhat
higher influenza activity was observed in the
eastern parts of Germany compared to the
western parts.
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Abb.1 A ARE je 100 Praxiskontakte und Virusisolierungen gesamt im Beobachtungszeitraum 2000/2001

zwei bis etwa 200 Abstriche pro Woche
zur Untersuchung eingesandt.

Die Situation in der Bundesrepublik

Zu Beginn der Beobachtungsperiode
blieb die Morbiditét auf dem fiir die Jah-
reszeit iiblichen Niveau (Abb. 1). Erste
sporadische Influenza-A/H1iN1- und In-
fluenza-B-Isolate konnten ab der 47. Ka-
lenderwoche (KW) bzw. 49. KW nachge-
wiesen werden. In den folgenden Wo-
chen blieben die Indikatoren fiir die
ARE-Morbiditit in einem normalen Be-
reich. In der s50. bis 52. KW konnte eine
steigende Tendenz des Praxisindex [4]
beobachtet werden, der in vielen Bun-
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desldndern deutlich wurde. Die Erkran-
kungswelle betraf fast ausschliefllich
Klein- und Schulkinder (Abb. 2). Die Er-
krankungen wurden iiberwiegend als
unkomplizierte Infekte der oberen Luft-
wege mit mifliger Allgemeinsymptoma-
tik beschrieben. Die Nachweise von In-
fluenza A/H1N1 nahmen insbesondere
im Osten (Berlin) zu, und die Positivra-
te stieg dort auf tiber 20% an. Aufgrund
der Daten des Berichtssystems fiir respi-
ratorische Erkrankungen am Robert
Koch-Institut (RKI) und der Beobach-
tungen mehrerer Labore kann auch ei-
ne etwas verstirkte Zirkulation von Ade-
noviren in diesem Zeitraum vermutet
werden. Die vermehrten Influenza-
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Abb.2 A ARE-Konsultationsinzidenzen in den Altersgruppen wéhrend der Beobachtungsperiode

2000/2001
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Nachweise in der betroffenen Alters-
gruppe, das Auftreten von tiberwiegend
leichteren Erkrankungen in den jiinge-
ren Altersgruppen - wie fiir Influenza
A/H1N1 typisch - und der sprunghafte
Morbiditdtsanstieg in diesen Alters-
gruppen wiesen auf ein erstes Aufschau-
keln der Influenzaaktivitit hin. In der 52.
KW stieg auch der Anteil der ARE/100
Praxiskontakte {iber die Erwartungs-
werte hinaus an.

Aufgrund der Feiertage und Schul-
ferien gingen die registrierten Erkran-
kungszahlen insbesondere bei den
Schulkindern in den folgenden Wochen
zurtick. Dieser Riickgang der Morbiditét
iiber Weihnachten und Neujahr ist ins-
besondere in den jiingeren Altersgrup-
pen nicht ungewdhnlich und héngt mit
den Ferien und dem verdnderten Ver-
halten iiber die Feiertage zusammen [5].
In der 1.und 2. KW wiesen die Daten auf
eine geringfiigig erh6hte ARE-Morbidi-
tdt hin. In Zusammenhang mit den In-
fluenza-Isolierungen konnte eine spora-
dische bis lokale Influenzaaktivitdt mit
Schwerpunkt in den 6stlichen Regionen
angenommen werden.

~Wihrend der Influenza-
Saison 2000/2001 wurden vor
allem bei Klein- und Schul-
kindern hohe Erkrankungs-
zahlen beobachtet.”

In der 3. KW 2001 stieg in fast allen Re-
gionen die Morbiditdt sprunghaft an,
und die Anzahl der Virusisolierungen
nahm ebenfalls sprunghaft zu. Dies si-
gnalisierte eindeutig den Beginn der In-
fluenzawelle in fast allen Regionen. Ins-
gesamt wurde der Hohepunkt der Welle
in der 4. und 5. KW erreicht. Die wih-
rend dieser Zeit bei den Klein- und
Schulkindern registrierten sehr hohen
Erkrankungszahlen waren die hochsten
seit neun Jahren. Erwachsene waren nur
geringfiigig von der Influenzawelle be-
troffen, und die Altersgruppe der iiber
60-Jahrigen war bei dem Erkrankungs-
geschehen kaum beteiligt.

Die Erkrankungen waren {iberwie-
gend mild verlaufend (blande) mit ver-
hiltnismiflig wenig Komplikationen.
Dennoch sind Einzelfdlle mit schweren
Verldufen beobachtet worden. Danach
ging die Konsultationsinzidenz [6] bis
zur 8. KW deutlich zurtick. Die sporadi-
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Abb.3 A Mit dem Praxisnetz registrierte Hospitalisierungen aufgrund akuter Atemwegsinfekte

2000/2001

sche bis lokale Aktivitdt erstreckte sich
bis zum Ende des Beobachtungszeitrau-
mes in der 15. KW. Neben Influenza
A/H1iN1 kann ab der 4. KW auch eine
sporadische bis lokale Aktivitdt der In-
fluenza B bis in den April/Mai angenom-
men werden (Abb. 1 und 4). Im Mirz
und April blieb die ARE-Morbiditit bei
Kindern und Jugendlichen geringfiigig
erhoht. Neben sporadischen Influenza-
Nachweisen deutete sich in diesem Zeit-
raum auch eine Aktivitdt von RSV, En-
teroviren und anderen Erregern an.

Zu Zeiten erhohter Influenzaaktivi-
tdt suchen mehr Patienten aufgrund ei-
ner ARE einen Arzt auf als sonst zu die-
ser Jahreszeit. Fiir den Zeitraum von der
52.KW 2000 bis zur 7. KW 2001 haben in
der gesamten Bundesrepublik schit-
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zungsweise 2-2,5 Mio. zusitzliche Erst-
kontakte stattgefunden.

Arbeitsunfdhigkeiten,
Hospitalisierungen
und Todesfalle durch ARE

Die Anzahl der ARE-bedingten Arbeits-
unfihigkeiten, Hospitalisierungen und
Todesfillen tiberschreitet zu Zeiten ver-
starkter Influenzaaktivitdt ebenfalls die
Erwartungswerte. Von der 52. bis 7. KW
sind in der gesamten Bundesrepublik
schitzungsweise 1,5 Millionen zusétzli-
che Arbeitsunfahigkeiten sowie Erkran-
kungen, die hduslicher Pflege bedurften,
eingetreten.

Wihrend der Influenzawelle waren
die im Sentinel registrierten Hospitalisie-
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Abb.4. Anteil positiver Antigennachweise an den untersuchten Proben im Nationalen Referenz-
zentrum (NLGA Niedersachsen, RKI Berlin und gesamt) im Winter 2000/2001
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Tabelle 1

Originalien und Ubersichtsarbeiten

Verteilung der Influenza-Virusisolate auf die Subtypen
A/H1N1, A/H3N2 und Influenza B ab 1988/89.

Jahr A/H3N2-Anteil [%] A/H1N1-Anteil [%] B-Anteil [%]
88/89 19 76 4
89/90 82 0 18
90/91 0 15 85
91/92 69 31 0
92/93 16 0 84
93/94 100 0 0
94/95 19 2 79
95/96 55 42 3
96/97 39 6 55
97/98 96 7 1
98/99 67 0 33
99/00 98,8 1 0,2
00/01 0,3 95,2 4,5

Dominierender Influenza-Typ, Subtyp mit mehr als 50 % der gesamten
Isolate (dunkelgrau dargestellt) und kozirkulierender Typ, Subtyp mit mehr

als 35 % der gesamten Isolate (hellgrau dargestellt)

rungen aufgrund von Atemwegsinfekten
bei den Kleinkindern (o bis vier Jahre) et-
was erh6ht und bei den dlteren Menschen
(>60 Jahre) nur geringfiigig gesteigert
(Abb. 3). In beiden Altersgruppen kann
anhand der Daten auf 5000 Hospitalisie-
rungen iiber das normale Maf3 hinaus ge-
schlossen werden, die wihrend der Influ-
enzawelle aufgetreten sind.

Die besonders gefiihrdeten
dlteren Menschen waren kaum
von der Erkrankungswelle
erfasst.”

Die Ubersterblichkeit in Zusammen-
hang mit Influenzawellen wird anhand
der Gesamtmortalitit beurteilt, die beim
Statistischen Bundesamt erfasst wird.
Die Ergebnisse der Todesursachenstatis-
tik liegen fiir die Saison 2000/01 noch
nicht vor, so dass eine endgiiltige Bewer-
tung vorerst nicht moglich ist. Einen ers-
ten Eindruck vom Ausmaf} der Ubers-
terblichkeit geben die in den Arztpraxen
registrierten Hospitalisierungen und
Todesfille der iiber 60-Jahrigen. Eine
Erhohung der Gesamtmortalitdt in den
Monaten Januar und Februar ist dem-
nach kaum anzunehmen. Die besonders
gefdhrdeten &lteren Menschen waren
kaum von der Erkrankungswelle erfasst

und die Erkrankungen verliefen im All-
gemeinen blande.

Isolierungen von
Influenzaviren und Impfstoff-
zusammensetzung

Im vergangenen Winter waren im Impf-
stoff folgende Varianten enthalten:

Influenza A/H3N2 Moscow/10/99
oder dhnliche Varianten,
Influenza A/HiN1/New Caledo-
nia/20/99 oder dhnliche Varianten,
B/Yamanashi/166/98 (der auch
B/Beijing/184/93 oder dhnliche
Varianten gut abdeckt).

In Deutschland zeigten einzelne Isolie-
rungen von Influenza A/HiN1 und B ab
der 47. KW bzw. 49. KW eine erste spora-
dische Influenzaaktivitit an. Die Varian-
ten der A/H1N1 entsprachen einheitlich
der im Impfstoff enthaltenen Variante
A/H1N1/New Caledonia/20/99.

Bei Influenza B entsprachen an-
fangs die Isolate noch vermehrt dem
B/Beijing/184/93 oder der verwandten
Variante B/Yamanashi/166/98. Es setzte
sich aber zunehmend die neue Variante
B/Sichuan/379/99 durch. Die sporadi-
schen Kulturen der Influenza A/H3N2
waren A/H3N2/Moscow/10/99 und
A/H3N2/Panama/2007/99 dhnlich.
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Der prozentuale Anteil positiver
Nachweise an den eingeschickten Pro-
ben (Positivrate) stimmt gut mit dem
Morbidititsverlauf tiberein. In Abb. 4
sind die Positivraten des Nationalen Re-
ferenzzentrums mit Sitz in Berlin und
Hannover dargestellt. Berlin geht mit
2788 untersuchten Proben, die iiberwie-
gend aus dem Osten der Republik stam-
men, ein, und Hannover mit 1495 unter-
suchten Proben, die tiberwiegend aus
dem Westen der Republik stammen.

Es wird ein erster Anstieg der Influ-
enzaaktivitit Ende Dezember insbeson-
dere im Osten ersichtlich. Nach einem
Riickgang tiber den Jahreswechsel er-
folgt ein erneuter Anstieg in der 2. und
insbesondere der 3. KW. In der 3. bis 6.
KW ist eine starke Influenzaverbreitung
erkennbar. Die recht hohen Positivraten
von iiber 40% stimmen gut mit der ho-
hen Morbiditit in den jiingeren Alters-
gruppen {iberein. Bis zur 8./9. KW geht
die Positivrate ebenso wie die Morbidi-
tdt rasch zuriick. In der 12. bis 15. KW
deutet sich nochmals ein Anstieg an, der
iiberwiegend durch Influenza B verur-
sacht wurde. Die hohen Positivraten in
diesem Zeitraum sind wegen der gerin-
gen Menge untersuchter Proben bzw.
besser selektierter Proben nur bedingt
aussagekriftig.

Bei der Betrachtung der Positivra-
ten ist zu beriicksichtigen, dass die Zahl
der untersuchten Proben in den einzel-
nen Wochen nicht gleich bleibt (mehr
als 60 Proben von Woche 48 bis 13, bis
mehr als 500 Proben in Woche vier und
fiinf). Auch die Qualitit der Abstriche
und die Selektion der Patienten vermag
sich im Laufe der Saison zu verdndern
und die Positivrate zu beeinflussen.

In dieser Saison dominierte eindeu-
tig der Subtyp A/H1N1 und stellte mit
1535 Isolaten 95,2% der Kulturen. Dieser
Subtyp zeigt nur in grof3eren Intervallen
eine stirkere Verbreitung. In Deutsch-
land war A/H1N1im Winter 1995/96 ver-
mehrt nachweisbar und hat zuletzt in
der Saison 1988/89 das Influenza-Ge-
schehen bestimmt (Tabelle 1). Von der
49.bis zur 21. KW wurden 76 Influenza-
B-Viren isoliert, was etwa 4,5% aller Iso-
late ausmachte. Influenza A/H3N2 wur-
den nur aus sechs Einsendungen von der
3. bis 6. KW isoliert, was etwa 0,3% der
gesamten Viruskulturen entspricht.

Auch die Virusisolate (insbesonde-
re A/H1N1) stammen iiberwiegend von
Kindern und Jugendlichen, und die Ver-



Tabelle 2

Verteilung der Influenza-Kulturen auf die verschiedenen
Altersgruppen

Altersgruppe 0-4 5-14 15-34 35-60 >60
Anteil Isolate 13% 45% 25% 16% 1%

Robert Koch-Institut, Berlin.

teilung entspricht den Beobachtungen
der Morbiditit (Tabelle 2).

Und der nachste Winter?

Fiir die Saison 2001/2002 sind fiir den
Impfstoff fiir die Nordhalbkugel folgen-

de Varianten empfohlen:

» A/H3N2/Moscow/10/99 oder dhnli-
che (z.B. A/H3N2/Panama/2007/99),

» A/HiN1/New Caledonia/20/99,

» B/Sichuan/379/99 oder dhnliche
(z.B. B/Johannesburg/s/99 und
B/Victoria/504/2000).

Prognosen sind aufgrund der vielen un-
bekannten - und mdéglicherweise auch
vom Zufall abhéngigen - Faktoren nicht
moglich. Dennoch seien einige Spekula-
tionen unter Beriicksichtigung der we-
nigen hdufig beobachteten Aktivitts-
muster und plausiblen Zusammenhén-
ge erlaubt.

Auftreten von Influenza A/H3N2

Die Wahrscheinlichkeit, dass im nichs-
ten Winter A/H3N2/Moscow/19/99-Vari-
anten zirkulieren, ist eher gering. Dage-
gen erhoht sich die Wahrscheinlichkeit,
dass die A/H3N2 mit etwas abweichen-
den Varianten auftritt. Das Geschehen
auf der Stidhalbkugel ist daher fiir uns
ebenfalls interessant. Wie gut sich die
A/H3N2 im kommenden Winter etablie-
ren kann, ist nicht vorherzusehen. Die
geringe Aktivitdt im letzten Winter er-
hoht die Wahrscheinlichkeit einer stir-
keren Verbreitung dieses Subtyps, insbe-
sondere wenn sich eine neue Variante
rasch etablieren kann.

Auftreten von Influenza B

Die Influenza B hat im vergangenen
Winter keine nennenswerte Rolle ge-
spielt, und auch in dem Vorwinter war
die Aktivitit von Influenza B gering. In-

sofern hat sich die Wahrscheinlichkeit
einer Influenza-B-Aktivitit im kom-
menden Winter weiter erhéht. Die “Eta-
blierungsversuche” der B/Sichuan-ahn-
lichen Viren im vergangenen Winter
kénnten ein relativ frithzeitiges Auftre-
ten von Influenza B ermdglichen.

Auftreten von Influenza A/HIN1

Die Influenza A/H1N1 hat im vergange-
nen Winter eine hohe Durchseuchung
bei den Kindern und Jugendlichen er-
reicht. Insofern erscheint ein erneutes
verstirktes Auftreten im kommenden
Winter unwahrscheinlich.

“Eine maglichst vollstdndige
Durchimpfung der Risiko-
personen bis Mitte Dezember
ist unbedingt zu empfehlen.”

Auch im nichsten Winter miissen wir
mit einer Influenzawelle rechnen. Eine
genauere Vorhersage ist nicht moglich,
und die Gefahr einer starken Influenza-
verbreitung im kommenden Jahr ist ge-
geben. Auch bei einer gewohnlichen In-
fluenzawelle kann man von einigen Tau-
send Todesfillen, insbesondere bei den
Risikogruppen ausgehen, die in Zusam-
menhang mit Influenza-Erkrankungen
stehen. Auch die Méglichkeit, dass das
Matching (also die Ubereinstimmung
der im Impfstoff enthaltenen Antigene
mit den zirkulierenden Varianten) bei
Influenza A/H3N2 nicht optimal sein
konnte, stellt keinen Grund fiir ein Un-
terlassen der Impfung dar. Es ist nicht
klar, inwieweit im nidchsten Winter In-
fluenza B mit gutem Matching Aktivitat
entfaltet. Falls eine Variante der Influ-
enza A/H3N2 stirkere Aktivitit entfal-
tet, ist das Risiko zu erkranken, hiufig
erhoht (hohe Morbiditit bei den élteren
Menschen), so dass auch bei etwas redu-
zierter Schutzwirkung eine hohe Zahl
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von Erkrankungen und Komplikationen
durch eine Impfung verhindert werden
kann. Daher ist aus unserer Sicht eine
moglichst vollstindige Durchimpfung
der Risikopersonen bis Mitte Dezember
unbedingt zu empfehlen.

Hinweis

Die AGI ist eine gemeinsame Initiative
des RKI, von Aventis Pasteur MSD Gm-
bH, Chiron Behring GmbH, NIDDA-
pharm GmbH, Smith Cline Beecham
Pharma GmbH und Solvay Arzneimittel
GmbH. Das Deutsche Griine Kreuz so-
wie das NRZ fiir Influenza sind mit der
Durchfiihrung des Projektes betraut.
Danksagung. Wir méchten uns beson-
ders bei den Arztinnen und Arzten so-
wie dem Personal in den Sentinel-Pra-
xen bedanken, die mit ihrer freiwilligen
und unentgeltlichen Mitarbeit die AGI
und deren epidemiologische Beobach-
tungen erst ermdglichen. Wir mochten
uns auch bei dem Wissenschaftlichen
Beirat unter der Leitung von Herrn Prof.
Maass fiir die Unterstiitzung bedanken.
Unser herzlicher Dank gilt ebenfalls den
Mitarbeitern der Landeshygieneinstitu-
te, Landesuntersuchungsamter und Lan-
desgesundheitsimter sowie des nationa-
len Referenzzentrums und der vielen In-
stitutionen, die mit der AGI zusammen-
arbeiten und sie mit Rat und Tat unter-
stiitzen.
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