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EDITORIAL

Antivirale Arzneimittel - keine
Wunderwarffe, aber ein wichtiger
Baustein der Pandemieplanung

Reinhard Kurth, Udo Buchholz, Walter Haas

eutschland steht mit seinen Vorbereitungen auf

eine Influenzapandemie international an guter
Position (1). Eine wirksame Vorbereitung kann sich
nicht auf einen Aspekt beschranken, sondern be-
steht aus dem komplexen Zusammenspiel aller ver-
fligbaren Ressourcen. Dies gilt auch fir die Vorberei-
tungen auf eine hohe Zahl behandlungsbediirftiger Pa-
tienten.

In dem folgenden Artikel beleuchten Tréger und
Bode-Bdger im Deutschen Arzteblatt kritisch die ver-
fugbaren Daten zu Neuraminidaseinhibitoren. Diese
neue Substanzklasse antiviraler Arzneimittel war
wéahrend der letzten Pandemie im Jahre 1968 noch
nicht verfligbar. Alle Analysen zur Wirksamkeit beim
Menschen kdnnen sich daher nur auf die saisonale In-
fluenza beziehen. Eine Hauptlimitation besteht hier-
bei darin, dass schwere, insbesondere todliche Ver-
laufsformen bei der saisonalen Influenza selten auf-
treten und daher Studien mit grof3en Teilnehmerzahlen
erfordern.

Datenlage: absolute Inzidenz versus
epidemiologisches Korrelat der Effektivitat

Es gibt durchaus Verdffentlichungen zur Wirksamkeit
von Neuraminidase-Hemmern, die belegen, dass hier-
durch Komplikationen und Hospitalisierungen infol-
gevon Influenzareduziert werden kénnen. Hierbei zi-
tieren Troger und Bode-Boger den Artikel von Kaiser
et a. (2) und geben die absoluten Inzidenzen in der
Verum- sowie der Placebogruppe mit 0,7 Prozent ver-
sus 1,7 Prozent korrekt an. Allerdings wére es interes-
sant, in diesem Zusammenhang das relevante epide-
miologische Korrelat der Effektivitét einer Therapie
mit Oseltamivir zu erfahren. Berechnet wird dieses
Korrelat durch den Anteil der Krankenhauseinweisun-
gen, der durch eine Therapie mit Oseltamivir hétte
verhindert werden kdnnen. Dieser liegt im vorliegen-
den Beispiel bei 59 Prozent ([1,7 Prozent — 0,7 Pro-
zent] =+ 1,7 Prozent). Wird nur die Subgruppe der Risi-
kopersonen betrachtet, verringert sich die statistische
Aussagekraft (,Power"), jedoch werden auch dann
Krankenhauseinweisungen immer noch um 50 Pro-
zent vermindert. Die Angabe der epidemiologisch
wichtigen Effektivitét im Gegensatz zu den von Tro-
ger und Bode-Borger angegebenen absol uten Inziden-

zen fehlt unglicklicherweise im gesamten Text, und
es entsteht so fur den flichtigen Leser auf den ersten
Blick ein unvollsténdiges Bild.

Ein Arzneimittel, dass das Potenzial hat, die Zahl
der Krankenhauseinweisungen bei rechtzeitig einge-
leiteter Therapie auch bei Risikogruppen um 50 Pro-
zent zu reduzieren, mussin der Pandemievorbereitung
eine wichtige Rolle zugesprochen werden, die von
keiner anderen Maf3nahme ersetzt werden kann.

Das Problem der kleinen Fallzahl trifft auch auf die
Behandlung von Patienten mit aviérer Influenza
A/H5N1 (sogenannte Vogelgrippe) zu. Die Letalitat
dieser Erkrankung betragt tber 50 Prozent. Es gibt
aber bisher keine verlasslichen Daten zu einer frithen
Therapie der Erkrankung mit Neuraminidasehem-
mern innerhalb der ersten 48 Stunden. Aus diesem
Grund kénnen hierflr nur Ergebnisse aus tierexperi-
mentellen Studien herangezogen werden. Laborversu-
che an mit hochpathogenen A/H5N1-Influenzaviren
infizierten Mausen haben jedoch gezeigt, dass alle
infizierten M&use nach einer potenziell todlichen In-
fektionsdosis durch die Gabe von Neuraminidase-
Hemmern innerhalb der ersten 48 Stunden nach der
Infektion vor dem Verenden geschitzt werden konn-
ten (3, 4).

Resistenzen gegeniiber
Neuraminidase-Hemmern sind selten

Nach bisherigen Beobachtungen sind Resistenzen ge-
genliber den Neuraminidasehemmern wesentlich sel-
tener als bei Amantadin. In Studien mit Oseltamivir
wurden bei bis zu vier Prozent der Studienteilnehmer
resistente Viren identifiziert (5, 6).

Unerwahnt ist im Artikel von Tréger und Bode-Bo-
ger die Verdffentlichung des Neuraminidase Inhibitor
Susceptibility Networks (NISN), das mehr als 2 000
Influenza-Virusisolate aus WHO-K ol aborationsl abo-
ren aus den ersten drei Jahren nach Einfiihrung der
Neuraminidase-Hemmer (1999 bis 2002) untersuchte
(7). Weniger als 0,5 Prozent wurden dabei alsresistent
eingestuft.

Die Neuraminidase-Hemmer wurden erstmals im
Jahr 1999 beziehungsweise 2002 auch unter Beteili-
gung des deutschen Bundesinstituts fir Arzneimittel
und Medizinprodukte (BfArM) europaweit zugelas-
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sen. Die bei zwel Vertffentlichungen beobachtete
héhere Resistenzhaufigkeit von 16 Prozent (5) und 18
Prozent (8) trat bei Kleinkindern auf, wobei von den
Autoren die mdglicherweise zu niedrige Dosierung
pro kg Korpergewicht sowie die Sensitivitét der ein-
gesetzten molekulargenetischen Nachweismethode
diskutiert wurden (5).

Zur Vermeidung der Resistenzentstehung ist es da-
her von besonderer Bedeutung, dass diese (verschrei-
bungspflichtigen) Arzneimittel nur nach &rztlichem
Rat und unter arztlicher Kontrolle angewendet wer-
den. Die Beachtung der jeweiligen Fachinformation
zu dem Arzneimittel mit den darin enthaltenen Anga-
ben zum Anwendungsgebiet, zur Dosierung und zur
Anwendungsdauer ist dabei besonders wichtig. Aus
diesem Grund hat sich das Robert Koch-Institut gegen
eine Eigenbevorratung von antiviralen Arzneimitteln
von Privatpersonen ausgesprochen. Dennoch zeigte
eine Befragung einer représentativen Stichprobe der
deutschen Bevolkerung in der Influenzasaison
2005/06, dass 22 (1,7 Prozent) von 1 305 Studienteil-
nehmern eine Selbstbevorratung bejahten (Buchholz,
Epidemiologisches Bulletin, im Druck).

Verbesserung der stationédren Versorgungslage
durch Prophylaxe

Der Einsatz der verfligbaren antiviralen Arzneimittel stellt
keine Wunderwaffe dar. Die Verflgbarkeit antiviraler
Arzneimittel schliefdt jedoch als wichtiger Baustein
die sonst entstehende L licke einer wirksamen kausa-
len Therapie und der Méglichkeit einer medikamento-
sen Prophylaxe. Durch die Verringerung von antibio-
tikapflichtigen Komplikationen kann sie wesentlich
die Belastung der stationédren Versorgungskapazitét
reduzieren. Sie kann dabei weder durch andere Mai3-
nahmen der Vorbereitung im medizinischen Sektor,
wie zum Beispiel Impfstoffe, ersetzt werden noch die-
se ersetzen.

Wichtige Aufgaben der Pandemieplanung fiir die
Zukunft bestehen in der kontinuierlichen Anpassung
der Planung an die stéandig wachsenden wissenschaft-
lichen Erkenntnisse und der Vorbereitung auf die Fol-
gen im nichtmedizinischen Sektor.
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Curry schiirft das Gedachtnis

Kurkuma, ein Pflanzenextrakt, der in Curry-Gew(rzmischungen zu fin-
den ist, soll das Gehirn in Schwung halten und dem Morbus Alzheimer
vorbeugen, meint ein Wissenschaftlerteam um Tze — Pin Ng aus Sin-
gapur. Die Autoren uberpriiften die Angaben tber den Curry-Verzehr
von insgesamt 1 010 Asiaten im Alter von 60 bis 93 Jahren und fiihr-
ten mit ihnen einen Test zur kognitiven Leistungsfahigkeit (,mini men-
tal state test) durch.

Wer gelegentlich (einmal oder mehrmals in sechs Monaten) oder hdu-
fig (mehr als einmal pro Monat) Curry verspeiste, schnitt beim Test
besser ab als Curryverdchter.

Die Studie der Autoren beruhe auf der Annahme, das bestimmte
antioxidative Eigenschaften von Kurkuma Ablagerungen im Gehirn
hemmen, wie sie beim Morbus Alzheimer typisch sind. Allerdings
mussen kontrollierte klinische Studien zeigen, ob die Devise, ofter mal
ein Currygericht, tatsdchlich vor Demenz schiitzt. w

Ng T-P, Chiam P-C, Lee T et al.: Curry consumption and cognitive function in the elderly. A J Epidemiol 2006; doi:10.1093/aje/kwj267, E-Mail: pcmngtp @ nus.edu.sg

Deutsches Arzteblatt | Jg. 103 | Heft 51-52 | 25. Dezember 2006

A 3485



