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Standig anders: Influenza

»Alle Jahre wieder, alle Jahre anders® - so ist ein Influen-

za-Update aus dem Jahr 2017 iiberschrieben. Gemeint ist

die saisonale Influenza, die jedes Jahr in den Wintermo-

naten durch leicht abgewandelte Virusvarianten lokale A Hamagglutinin
Epidemien verursacht. Daneben gibt es die zoonotische L — i ¢ ‘
Influenza, die durch véllig neue Virusvarianten aus tieri- - AOMNOOYS 3 Neuraminidase J
schen Wirten hervorgerufen wird und in unregelmiRigen By : - -

Absténden zu Pandemien fiihren kann.

Influenza, auch ,,echte Grippe oder Virusgrippe genannt,
ist die Bezeichnung fiir eine | nfektionskrankheit, die durch
Influenzaviren ausgelst wird, Umgangssprachlich wird die
Bezeichnung Grippe auch fiir grippale Infekte verwendet,
die aber durch verschiedene andere Erkéltungsviren her-
vorgerufen werden. Weltweit infizieren sich mit Influenza
pro Jahr etwa fiinf Millionen Menschen und etwa 650000
Menschen sterben daran.

Influenzaviren bestehen aus acht RNA-Molekiilen, die
von Hiillproteinen und einer Lipidhiille umgeben sind, die
von der Wirtszelle abstammt. In die Lipidhiille sind die virus-
spezifischen Proteine Himagglutinin (H) und Neuramini-
dase (N) eingelagert, die das Eindringen in die Wirtszelle
vermitteln (Abb. 1), Die Ubertragung der Viren von Mensch
zu Mensch erfolgt hauptsichlich durch Trépfcheninfektion,
d.h. durch Niesen und Husten, aber auch durch Kontakt-
infektion, z.B. durch das Beriihren infizierter Gegenstdnde.
Es gibt eine Fiille von Subtypen von Influenzaviren (préziser  1: Querschnitt durch ein Influenzavirus
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Influenza-A-Virus, kurz IAV), die durch eine je spezifische Kom-
bination von H und N entstehen. Zurzeit sind 18 H-Antigene
und 11 N-Antigene bekannt, aus denen fast 200 Kombinatio-
nen gebildet werden kénnten. Tatsdchlich kommen im Men-
schen 10 und in Tieren 16 dieser Kombinationen vor. In der
humanen Bevélkerung kursieren derzeit vor allem HIN1 und

H3N2. Zu Infektionen mit Viren aus Schweinen (z.B. HIN2)

oder aus Gefliigel (z. B. HTNS) kommt es eher sporadisch.
Bei Influenzaviren fiihren zwei verschiedene Mutations-

typen zu veranderten oder neuen Varianten (Abb. 2):

+ Antigen-Drift: Punktmutationen verandern stindig, aber
minimal, die Oberflachenmolekiile mit der Folge, dass
Antikérper aus dem letzten Jahr nicht mehr oder weniger
gut binden und es zu lokalen Epidemien kommen kann.

+ Antigen-Shift: Bei einer Infektion mit zwei oder mehr In-
fluenzavirusvarianten aus verschiedenen Wirten kommt
es zur Neukombination der verschiedenen RNA-Molekii-
le, wobei véllig neue Viren entstehen kdnnen, die die Art-
grenzen der Wirtstiere Giberwinden kdnnen. Auf die sind
wir Menschen iiberhaupt nicht vorbereitet, sodass es zu
Pandemien kommen kann.

In den letzten 100 Jahren gab es vier Influenzapandemien

(Abb. 3);

« 1918 die sog. ,Spanische Grippe“ durch das H1N1-Virus
mit geschatzt 50-100 Millionen Toten weltweit - ein ,,mis-
nomer” wegen der Zensur wahrend des Ersten Weltkriegs.
Der tatsdchliche Ursprung war in den USA.

« 1957 die sog. ,Asiatische Grippe“ durch das H2N2-Virus
mit geschatzt 1-2 Millionen Toten weltweit. Der Ursprung
lagin China.

+ 1969 die sog. ,Hongkong-Grippe® durch das H3N2-Virus
mit geschatzt 1-2 Millionen Toten weltweit. Der Ursprung
lag in Hongkong.

« 2009 die sog. ,Mexikanische Grippe“, auch einfach
»Schweinegrippe” genannt, ausgeldst durch eine neue
Variante des HIN1-Virus mit geschatzt 150 000-600 000
Toten weltweit. Der Ursprung lag in Schweinebesténden
in Mexiko.

Die Krankheit Influenza verlduft entweder véllig symptom-
los, als leichte Erkéltung oder als schwere Lungenentziin-
dung, die zum Tode fiihren kann. Die Mehrzahl der Infizierten
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erholt sich wieder und entwickelt eine lebenslange Immuni-
tit gegen den gleichen oder einen hnlichen Subtyp.

Die Bezeichnung Influenza kommt aus dem ltalieni-
schen und ist abgeleitet von influenza di freddo, also Ein-
fluss der Kélte. Zumindest in den geméaRigten Zonen der
Erde sind die jahrlichen Grippewellen auf die Wintermona-
te beschrinkt: von November bis Marz auf der Nordhalb-
kugel und von Mai bis September auf der Siidhalbkugel. In
den Tropen kommt die Krankheit ebenfalls vor, allerdings
iiber das gesamte Jahr und mit einem Schwerpunkt wah-
rend der Regenzeit (Abb. 4).

Die molekulare Ursache fiir die Saisonalitdt in den Winter-
monaten ist, dass die Lipidhiille der Influenzaviren in kal-
ter Umgebungsluft eine Gelschicht bildet. Diese macht die
Viren unempfindlicher gegeniiber Umwelteinfliissen. Wenn
die Viren neue ,,Opfer” befallen, kehrt sich der Vorgang um:
Durch die Kérpertemperatur geht die Lipidhiille vom gel-
artigen in einen halbfliissigen Zustand tiber. Nur in diesem
Zustand sind die Viren in der Lage, in Korperzellen einzu-
dringen. Im Friihjahr und im Sommer, wenn die AuRentem-
peraturen héher sind als im Winter, kann sich der gelartige
Zustand der Lipidhiille nicht oder nur eingeschréankt ausbil-
den. Die Viren sind dann anfilliger fiir Umwelteinfliisse und
ihre Uberlebensrate aufierhalb von Wirtszellen ist geringer.

Influenzaviren haben ein breites Wirtsspektrum. Reser-
voirwirte sind Wildvogel. Die Viren werden fékal-oral auf
andere tierische Wirte und iiber diese auf Menschen iiber-
tragen.

Epidemien und Pandemien mit neuen Influenzaviren ent-

stehen auf drei verschiedenen Wegen (Abb. 5):

« Direkte Ubertragung und Mutation von hochpathogenen
Gefliigelviren. Durch die Mutation erfolgt eine molekulare

4: Influenzasaison auf der Erde
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5: Entstehung von Influenzaepidemien und -pandemien durch
direkte Ubertragung und Mutation von Gefliigelviren, durch gene-
tisches Neusortieren in Schweinen und durch Wiederauftreten von
bereits in der Population zirkulierenden Viren

Anpassung an den neuen Wirt, die dazu fiihrt, dass sich
das neue Virus eigenstindig unter den Menschen aus-
breitet. Beispiel: HLN1 der ,,Spanischen Grippe“.

+ Genetische Neukombination in Schweinen (Antigen-
Shift, s.0.). Beispiele: H2N2 der ,Asiatischen Grippe®,
H3N2 der ,Hongkong-Grippe", neue Variante des H1IN1
der ,Schweinegrippe®.

« Wiederauftreten von Virusvarianten, die bereits in der Be-

vélkerung zirkulierten. Beispiele: HIN1 und H3N2 der sai-
sonalen Grippewellen.
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Wihrend und nach der ,Schweinegrippe” 2009 gab es hef-
tige Diskussionen (iber die Ursachen dieser Pandemie im
Zusammenhang mit der Massentierhaltung. Es wurde da-
vor gewarnt, dass eine grofie Anzahl von Tieren auf engem
Raum nicht nur die schnelle Ubertragung und Vermischung
der Viren, sondern auch deren Mutation fordere. Auf eine
besondere Gefahr wurde in der Vermischung von Schwei-
ne- und Vogelgrippeviren hingewiesen, wie sie beim Erreger
der Schweinegrippe zu beobachten war. Eine grofie Anzahl
von Schweineanlagen in der Nachbarschaft zu Gefliigelan-
lagen wiirde die Entwicklung der ndchsten Pandemie wei-
ter vorantreiben.

- Aufgaben

1. Erldutern Sie den Unterschied zwischen saisonaler und
zoonotischer Influenza.

2. Erlautern Sie, wodurch es bei Influenzaviren zu verdnder-
ten oder neuen Varianten kommt.

3. Erldutern Sie, welcher Einfluss bei Influenza gemeint ist.
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6: Verbreitung des Influenzavirus H5N1

Die nichste Pandemie kommt bestimmt. Es ist nicht bekannt, wann  Die sofortige Tétung aller Gefliigelbestande beendete zwar den ortli- i
und wo sie kommt, aber diesmal konnte es H5N1 sein. Vieles spricht  chen Ausbruch, aber das Virus iiberlebte in gesunden Enten in China. |
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dafiir. Das Virus tauchte erstmals 1996 in China in der Provinz Guang-  Bis 2005 blieb das Virus auf Stidostasien begrenzt, aber nach der Infek-
dong auf, wo es einige Génse totete. Niemand nahm Notizdavon, bises  tion von Wildgansen in China breitete es sich nach Europa, Indien und
ein Jahr spater auf Gefliigelmérkten in Hongkong auf Menschen tiber-  Afrika aus (Abb. 6). Inzwischen ist das Virus nahezu weltweit verbreitet-

sprang und 6 von 18 Infizierten totete. bis auf Australien.
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