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Zusammenfassung

Einleitung

Die saisonal wiederkehrende Grippewelle verursacht jedes Jahr weltweit biszu 50 Millionen
Krankheitsfille, wovon bis zu 5 Millionen einen schweren Verlauf zeigen. Besonders
gefihrdet sind Risikogruppen, zu denen unter anderen Personen {iber 65 Jahren, Personen in
Langzeitpflegeeinrichtungen und Personen mit chronischen Grunderkrankungen gezdhlt
werden. Die jédhrliche Influenzaimpfung soll daher vor allem die oben genannten
Risikopersonen schiitzen. Das Primirziel unserer Pilotstudie ist es, die Impfrate von
Bewohner/innen, Mieter/innen und von Mitarbeiter/innen in Pflegewohnheimen der
geriatrischen Gesundheitszentren Graz (GGZ) zu erhohen. Als Sekundérziel sollen
Influenzainfektionen vermieden und so Influenza assoziierte Krankenhausaufenthalte und

Todesfalle verhindert werden.

Methodik

Die Pilotstudie wurde im Janner 2018 in 4 Pflegewohnheimen der GGZ Graz und dem
Betreuten Wohnen am Oeverseepark mit einer Befragung der Bewohner/innen, Mieter/innen
und Mitarbeiter/innen begonnen. Es erfolgte eine Erhebung beziiglich der Grippeimpfung in
der abgelaufenen Saison 2017/2018. Die Teilnehmer/innen wurden nach ihren Motiven fiir
die (Nicht-) Inanspruchnahme der Impfung gefragt. Nach der Datenauswertung wurden
InterventionsmaBBnahmen gesetzt, um die Impfrate in der Folgesaison erh6hen zu kénnen. Im
Janner 2019 wurde eine weitere Befragung mittels Fragebogen durchgefiihrt, bei welcher
ebenfalls eine Erhebung der Impfrate erfolgte. Die Teilnehmer/innen wurden darum gebeten
ihre Motive und Hemmgriinde gegeniiber der Impfung anzugeben. Zusitzlich dazu wurden
noch allgemeine Daten zu Alter, Geschlecht und Meinungen zu Impfungen im Allgemeinen

erhoben.

Ergebnisse
Ein Vergleich der Saison 2017/2018 und Saison 2018/2019 zeigte einen Anstieg der Impfrate.

Bei den Bewohner/innen und Mieter/innen stieg die Impfrate von 6% auf 19%. Bei den
Mitarbeiter/innen kam es zu einem Anstieg von 1% auf 20%. Statistisch ergab sich daraus ein
signifikanter Unterschied (p<0,001). Im Jénner 2018 gab es in einem Pflegewohnheim eine
Influenzaerkrankung mit Todesfolge, in der Saison 2018/2019 wurde keine Erkrankung
gemeldet.



Schlussfolgerung

Die Pilotstudie konnte zeigen, dass die Interventionsmafnahmen zu einem statistisch
signifikanten Anstieg der Impfrate sowohl bei den Bewohner/innen, Mieter/innen als auch
beim Personal fiihrten. Um das positive Ergebnis auch in den folgenden Saisonen ausbauen zu
konnen, miissen noch weitere Adaptierungen erfolgen, damit die Impfrate langfristig

gesteigert und das Risiko fiir eine Influenzaerkrankung gesenkt werden kann.



Abstract

Background

Seasonal influenza causes up to 50 million symptomatic cases each year all over the world,
whereof up to 5 million are classified as severe courses of the disease. Especially vulnerable
are the so called risk groups, such as patients >65 years, residents in long-term nursing
facilities and patients with chronic diseases. The annual influenza vaccination should
therefore be offered especially to the risk groups mentioned above. Increasing the vaccination
rate was the primary target of our pilot study. The secondary target was to avoid influenza

infections and to decrease the number of influenza associated hospitalization and deaths.

Methods

The pilot study was conducted in January 2018 in Graz in 4 nursing home facilities of GGZ
Graz and one assisted living resort at Oeverseepark. Necessary data was retrieved with
questionnaires, which were filled in by nursing home residents and staff and contained
information about the vaccination rate of season 2017/2018. Our participants were asked
about their reasons for (non-) utilisation of vaccination. After that, interventions to increase
the vaccination rate for the following season were started. Another data retrieval was
performed in January 2019. Again, information about the vaccination rate, reasons for getting
or not getting vaccinated and noticed arrangements were collected. Additionally some general

facts about age, sex and opinions about vaccinations in general were asked.

Results

A comparison between seasons 2017/2018 and 2018/2019 indicated an increase of the
vaccination rate. The rate of nursing home residents increased from 6% to 19%, the rate of
nursing home staff even from 1% to 20%. Consequently, the increase of vaccination rate
resulted in a statistically significant increase (p<0.001). In January 2018, there was one death
which was associated with influenza whereas in season 2018/2019, there was no report of

any influenza infections.

Conclusion
The pilot study demonstrated that appropriate intervention measures lead to a statistically
significant increase of vaccination rate for both the nursing home residents and staff. In order

to maintain the positive results in the following seasons, some adaptions have to be done so



that the vaccination rate can be increased long-term and the risk of getting infected by the

influenza virus can be decreased.
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1 Einleitung

1.1 Einfiihrung Influenza

1.1.1 Erreger

Das Influenzavirus ist ein RNA Virus und gehort zur Familie der Orthomyxoviren. Das Virus
wird nach den antigentischen und biologischen Eigenschaften in Typ A, B und C eingeteilt.
Es gibt Hinweise fiir die Existenz des Virus Typ D, welches allerdings eher Rinder und
Schweine befillt. (1) Die beiden Haupttypen A und B sind auf der ganzen Welt verbreitet und
verantwortlich fiir die jdhrlich wiederkehrenden Influenza Epidemien. (2) Unterschiede
zwischen den oben genannten Virustypen betreffen nicht nur die viralen Antigene, sondern
auch die Virusstruktur. Charakteristisch fiir Influenza-A-Viren ist, dass sie nicht nur
Menschen, sondern auch domestizierte Tiere wie Schweine, Pferde und Hithner sowie auch

Zugvogel infizieren konnen. (3) Influenza-B-Viren zirkulieren hingegen nur beim Menschen.

(4)

Abbildung 1 mikroskopische Aufnahme eines Influenzavirus. (5)

1.1.1.1 Virologischer Aufbau

Die behiillten Viruspartikel haben einen Durchmesser von 80-100nm und weisen hinsichtlich
ithrer Struktur eine deutliche Heterogenitit auf. Die Oberfliche ist mit stdbchenformigen
Strukturen, dem Hamagglutinin (HA) besetzt. Influenza-A- und B-Viren haben zusitzlich
zum HA noch pilzféormige Elemente, die als Neuraminidase (NA) bezeichnet werden.
Insgesamt gibt es vier- bis flinfmal so viele HA-Elemente wie NA-Elemente. Charakteristisch
fiir die Influenzaviren ist ihr segmentiertes Genom. Die Typen A und B besitzen § Segmente

von einzelstrangiger RNA, wihrend der Typ C 7 besitzt. (4) Die Segmentierung des viralen
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Genoms ermoglicht den Austausch von einzelnen Segmenten zwischen 2 gleichen
Virustypen, sobald es zur Koinfektion derselben Zelle kommt. (3)

Neben der ausgepriagten Heterogenitét haben das HA und die NA einen besonderen Nutzen
fiir das Virus. Das HA ist als virales Oberflichenprotein von besonderer Bedeutung, weil es
wichtige Funktionen erfiillt:

1. Bindung des Virus an die Rezeptoren der Oberfliche der Wirtszelle,

2. Fusion der zelluldren mit der viralen Membran, um das Eindringen des Virusgenoms in das
Zytoplasma zu ermdglichen. (4)

Die biologische Funktion der NA besteht darin, zelluldre Rezeptoren von der Hiille des Virus
zu entfernen und damit die Ablosung von neu gebildeten Viruspartikeln von der Wirtszelle zu
ermoglichen.

Neben den Oberfldchenproteinen gibt es auch noch die sogenannten Matrixproteine M1 und
M2, die nur bei den Influenza-A-Viren nachgewiesen werden konnen. Das MI1-Protein
umhiillt die Innenseite der Lipidmembran und ist damit wesentlich an der Stabilitit des Virus
beteiligt. Mit ungefahr 30% stellt das M 1-Protein den grofiten Anteil aller Virusproteine dar.
Das M2-Protein ist ein sehr kleines Membranprotein, welches den Ionenkanal umschliefit und
somit entscheidend an der Infektion der Wirtszelle und an der Neubildung des Virus beteiligt
ist. (4)

Die Polymeraseproteine PB 1 und PB 2, welche beide basisch reagieren, erfiillen wichtige
Funktionen im Rahmen der Virusreplikation und in Bezug auf die Effizienz der Replikation
und die Wirtsspezifitit. Das Nukleoprotein (NP) ist genauso wie das Matrixprotein M1 ein
typspezifisches Antigen. Funktionell ist das NP am Transport viraler Ribonukleoproteine
(RNP) in den Zellkern beteiligt und reguliert die mRNA-, cRNA- und vRNA-Synthese mit.
Zu guter Letzt gibt es noch die Nicht-Struktur-Proteine NS 1 und NS 2. Dem NS 1 Protein
werden, da es im Replikationszyklus frith synthetisiert wird, regulatorische Funktionen
zugeschrieben, wie z.B. Hemmung von Spleivorgéngen.

Das NS 2 Protein wird erst spiat im Replikationszyklus synthetisiert und ist am Export von

neu gebildeter RNP-Komplexe aus dem Zellkern beteiligt. (4)
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Virus Chr

Aufbau eines Influenza-Virus

Nucleoprotein Die Gene der acht viralen Chromasomen

virale RNA

=

Hamagglutinin

Ribonucleotide

Nicht-Struktur-Proteine

Nucleoprotein
Neuraminidase
M1-/M2-Proteine

1 Neuraminidase (NA) 5 lonenkanal (M2-Protein)
2 Hamagglutinin (HA) 6 RNA-Polymerase-Komplex
3 Matrixprotein 7 Nucleoprotein

4 Virushiille 8 virale RNA

RNA-Polymerase-Komplex
(RNA-Polymerase +
2zwei Bindeproteine)

RNA-Polymerase-Bindepratein 1
RN A-Polymerase-Bindeprotein 2

RNA-Poly merase

Abbildung 2 Aufbau eines Influenza-Virus, Influenza-Virus Chromosom. (6)

1.1.1.2  Einteilung der Influenzaarten

Anhand dieser Heterogenitdt an Hiillenproteinen werden die Influenza-A-Viren in zahlreiche
Subtypen unterteilt. (4) Derzeit sind 18 unterschiedliche HA Subtypen (H1 bis H18) und 11
unterschiedliche NA Subtypen (N1 bis N11) bekannt. Das Influenza-A-Virus kann weiter in
unterschiedliche Stimme unterteilt werden. Zu den beim Menschen nachgewiesenen
Influenza-A-Viren zéhlen das HIN1 und das H3N2 Virus (7)

Das Influenza-B-Virus wird nicht in Subtypen, sondern in zwei antigenetisch getrennte
Erregerstimme eingeteilt. (1) Die derzeit zirkulierenden Influenza-B-Viren gehoren zu einem

von zwei Erregerstimmen: B/Yamagata und B/Victoria. (7)

1.1.1.2.1 Variabilitit der Influenzaviren

Die Oberfldchenproteine HA und NA verdndern sich stindig. Die kleinen Verdnderungen an
der Oberfliache erfolgen durch den sog. ,,Antigendrift und die groBen Verdanderungen durch
den sog. ,,Antigenshift. Der Antigenshift ist in der Lage Epidemien und Pandemien mit
Influenza-A-Viren zu verursachen. Diese Genomveridnderung, die nur beim Influenza-Typ-A
nachgewiesen werden konnte, fiihrt mitunter dazu, dass die vom Ko&rper zuvor gebildeten
Antikorper unwirksam sind, weshalb eine jdhrliche Auffrischungsimpfung notwendig ist. Der
Antigendrift ist von der Ausbreitung her eher von geringer Bedeutung, da es nur zu einer
lokalen Ausdehnung und keiner Epidemie kommen kann. (4,8)

Um sich weiterentwickeln zu kdnnen, nutzen Influenza-A-Viren sowohl den Antigendrift als
auch den Antigenshift. Die Oberfliche von Influenza-B-Viren wird durch den Antigendrift,

sowie der Insertion und Deletion im Genom veréndert. (4)
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1.1.1.2.2 Antigendrift

Wihrend der Virusreplikation kommt es kontinuierlich zu zahlreichen kleinen Veranderungen
in den Genen der Influenzaviren, die auf Punktmutationen zuriickzufiihren sind. Dabei fiihrt
die Substitution einzelner oder mehrerer Aminosduren zur Verdnderung der
Oberflachenproteine HA und NA. (4) Da diese abgednderten Viren dieselben antigenetischen
Eigenschaften tragen, werden sie vom korpereigenen Immunsystem erkannt und bekdmpft.
Wenn die zu Beginn noch kleinen genetischen Verdanderungen akkumulieren, resultiert das in
einem antigenetisch verdnderten Virus, das von den korpereigenen Antikdrpern nicht mehr

erkannt wird. (9)

1.1.1.2.3 Antigenshift

Beim Antigenshift kommt es zu einer abrupten Verdnderung im Sinne eines Austausches
eines gesamten Genomsegmentes (Reassortment). Damit dieser Shift {iberhaupt moglich ist,
muss eine Zelle mit zwei verschiedenen Influenzaviren infiziert werden. (4) Die Verdnderung
des HA und/oder der NA Proteine fiihrte zur Entstehung von zahlreichen Subtypen der
Influenza-A-Viren. Die Subtypen, die vor dem Antigenshift nur bei Tieren nachgewiesen
werden konnten, sind nun in der Lage auch Menschen zu infizieren. Auf Basis dieser
Veranderung kam es im Frithjahr 2009 zu einer neuen Kombination der Segmente des HIN1

Virus, welcher sich zu einer rasch ausbreitenden Influenzapandemie entwickelt hat. (9)

1.1.2 Epidemiologie

1.1.2.1 Inzidenz

In den Vereinigten Staaten von Amerika kam es von 2010 bis 2017 laut der Organisation
Center for Disease Control and Prevention (CDC) jéhrlich zu 9,2 bis 35,6 Millionen
Influenzaerkrankungen und dadurch zu zwischen 140.000 und 710.000 Hospitalisierungen.
Das European Center for Disease Prevention and Control (ECDC) konnte fiir die EU und
EEA (European Economic Association) sehr &hnliche Daten erheben. So sind jdhrlich 4 bis 50
Millionen Européder zumindest symptomatisch erkrankt, wovon 15.000 bis 70.000 Européer
jéhrlich in Folge der Influenzaerkrankung sterben. (1) Anhand von Studien, in welchen

Kinder priventiv geimpft worden sind, konnte nachgewiesen werden, dass die Inzidenz der
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Influenzaerkrankungen bei den Erwachsenen zuriickgegangen ist, was die Schlussfolgerung

zulisst, dass Kinder die Hauptiibertriger von Influenzaviren sind. (3)

1.1.2.2 Saisonale Epidemien

In Europa tritt die jdhrliche Influenzaepidemie in den Herbst- und Wintermonaten zwischen
Oktober und April auf. Der Hohepunkt der Grippewelle, abhéngig von der geographischen
Lage, liegt zwischen Dezember und Februar. (11) Die Ausdehnung, Schwere und Dauer der
Grippewelle konnen stark variieren. Jedes Jahr kursieren zwei oder drei unterschiedliche
Influenzastdmme gleichzeitig. (10) Man geht davon, dass die Seroprotektionsrate unter den
Kindern aus dem vorangegangenen Jahr die Dominanz der Virusstimme im folgenden Jahr
beeinflusst. In einer Studie wurden Kinder auf Antikorper gegeniiber dem aktuell dominanten
Virusstamm wihrend einer Grippewelle in der Wintersaison getestet. (10) Das Ergebnis
brachte eine Ubereinstimmung der niedrigsten Serumprotektionsrate bei Kindern und dem

dominanten Influenza Subtyp im folgenden Jahr. (10)

Es gibt mehrere Ursachen fiir die Saisonalitét der Influenzaerkrankungen:

e Die Influenzaviren miissen sich genetisch soweit verdndert haben, dass sie einen
geniigend groBen Anteil an empfanglichen Personen infizieren konnen. (4)

e Das menschliche Immunsystem wird durch Schwankungen im Vitamin-D- und
Melatoninhaushalt (aufgrund des verminderten Angebotes an Tageslicht in den
Wintermonaten) negativ beeinflusst. In Mdusemodellen konnte ein direkter Einfluss
des Vitamin-D-Spiegels auf die CD4-positiven T-Zellen und Antikdrper-vermittelte
Schleimhautabwehr nachgewiesen werden. Der Einfluss des Melatonins auf das
Immunsystem konnte im Vergleich zu Vitamin-D nicht direkt nachgewiesen werden,
allerdings wird vermutet, dass das Melatonin einen Einfluss auf die Regulation des
Interleukin-1B-Spiegels (IL-1P) hat. (4)

e In der kalten Jahreszeit ist die Luft aufgrund der Heizperiode generell trockener, was
der Schleimhautbarriere schadet. Aber nicht nur die mangelnde Luftfeuchtigkeit,
sondern auch der engere Kontakt von potenziell infektiosen Personen tragt zur

Verbreitung bei. (4)

Wihrend dieser Zeit zirkulieren sowohl Influenza-A- als auch Influenza-B-Viren. Welcher
dieser beiden Typen iiberwiegt, dndert sich jéhrlich. Laut ECDC war in Europa in der Saison

2017/2018 das Influenza-B-Virus hiufiger nachzuweisen als der Typ A. Den aktuellsten
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Berichten zufolge ist es in der Saison 2018/2019 genau umgekehrt, d.h. Typ A {liberwiegt.
(12) Der Influenza- Typ A weist eine schwerere Verlaufsform auf und fiihrt viel eher zu
Hospitalisierungen und Todesfdllen als der Typ B, welcher milder verlduft und auch

insgesamt seltener auftritt. (1)
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1.1.2.3 Ubertragung und Ausbreitung

Die Ubertragung des Influenzavirus von Mensch zu Mensch erfolgt als Trdpfcheninfektion.
Besonders viele virushaltige Sekrettropfchen werden beim Husten und Niesen freigesetzt und
dabei auf die Schleimhdute des Mund- und Nasenraumes der empfinglichen Person
iibertragen. Eine andere Moglichkeit ist die Ubertragung durch indirekten Kontakt, d.h. das
Bertihren einer kontaminierten Oberflaiche mit den Hianden und das darauffolgende Beriihren
des Mundes oder der Nase. Damit Influenzaviren auch auerhalb von Wirtszellen iiberleben

konnen, spielen Luftfeuchtigkeit und Umgebungstemperatur eine wichtige Rolle. Sie
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beeinflussen nicht nur die Uberlebensfihigkeit des Virus, sondern auch die menschliche
Schleimhaut in Bezug auf die Empfanglichkeit flir das Virus. (4)

Infizierte Personen sind in den ersten drei bis vier Tagen nach Beginn der Erkrankung am
hochsten kontagios. Gesunde Erwachsene konnen andere einen Tag vor Ausbruch der
Symptome und fiinf bis sieben Tage nach Krankheitsbeginn infizieren. Die Symptome kdnnen
zwei Tage nach Virusexposition auftreten. Das bedeutet, dass man das Virus an andere
Personen {iibertragen kann, obwohl man selbst noch symptomlos ist. Bei einigen Menschen,
bei denen der Influenzavirus nachgewiesen werden kann, bricht die Erkrankung nicht aus und
diese Personen bleiben symptomfrei. Diese sind trotzdem kontagios und tragen zur

Ausbreitung bei. (14)

1.1.2.4 Risikogruppen

Der iiberwiegende Teil an Personen, die an einer Influenza erkranken, zeigen meistens nur
milde Symptome, die komplikationslos wieder genesen. (3,15) Personen mit
Grunderkrankungen wie chronischen Herz-Kreislauf  Erkrankungen, chronischen
Nierenerkrankungen, neurologischen Erkrankungen, Stoffwechselerkrankungen wie z.B.
Diabetes mellitus, Immundefekten oder Personen hoheren Alters konnen Komplikationen
entwickeln, die einer stationdren Behandlung bediirfen bzw. im schlimmsten Fall tddlich
enden. (3,15)

Zu den Hochrisikogruppen zéhlen:

e Kinder <5 Jahre, aber besonders Kinder <2 Jahre (mangelnde Exposition des
Immunsystems gegeniiber pathogenen Erregern und damit keine spezifische
Immunabwehr)

e FErwachsene >65. Lebensjahr oder alter

e QGraviditdit und Frauen zwei Wochen postpartum (erhohte Belastung des Herz-
Kreislaufsystems und des Immunsystems)

e Bewohner/innen von Langzeitpflegeeinrichtungen

e Personen mit chronischen Erkrankungen wie z.B. pulmonale Erkrankungen inkl.
Asthma, kardiovaskuldre Erkrankungen, chron. Niereninsuffizienz, chron.
Lebererkrankung, Himoglobinopathien wie die Sichelzellandmie, etc.

e Adipositas mit BMI >40 (3,15)
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1.1.2.5 Mortalitit

Das Influenza-A- und Influenza-B-Virus verursachen weltweit jéhrlich rund 500 000
Todesfille. Die Infektion mit Influenzaviren alleine fiihrt meist nicht zum Tod, sondern viel
mehr eine Virus assoziierte Pneumonie oder eine sekundire bakterielle Superinfektion.
Obwohl die Sterblichkeit bei Kindern >2 Jahren und jungen Erwachsenen gering ist, wurde
eine betrachtliche Anzahl von Todesfillen bei einzelnen jungen Personen mit keinerlei
pradisponierenden Faktoren dokumentiert. In den USA sterben jéhrlich 100 Kinder an der
Influenzaerkankung; diese Zahl hilt sich seit 2010 relativ stabil. (3)

In den letzten Jahren konnte die CDC feststellen, dass Personen, die 65 Jahre oder alter
waren, ein besonders hohes Risiko fiir schwere Komplikationen aufweisen. Wéhrend der
jéhrlichen Grippewelle leidet diese Personengruppe besonders stark unter den Auswirkungen
der Viruserkrankung. Es wird geschitzt, dass in den vergangenen Jahren 70%-90% der
Influenza assoziierte Todesfille und 50%-70% der Influenza assoziierten Hospitalisierungen

in der Altersgruppe iiber 65 Jahren aufgetreten sind. (16)

1.1.3 Klinik

Influenza ist eine Erkrankung, die den oberen und unteren Respirationstrakt betrifft. Sie wird
durch das Influenza-A und Influenza-B-Virus verursacht, welches neben den typischen
respiratorischen Symptomen auch systemische Symptome wie Fieber, Kopfschmerzen,
Myalgie und Abgeschlagenheit verursacht. Trotz der akuten starken Belastung des Korpers ist
die Influenza beim GrofBiteil der Bevolkerung eine selbstlimitierende Erkrankung
(unkomplizierter Verlauf). In bestimmten Altersgruppen und Hochrisikogruppen ist die
Infektionserkrankung mit erhohter Morbiditdit und Mortalitit assoziiert (komplizierter

Verlauf). (17)

1.1.3.1 Unkomplizierter Verlauf

Die Inkubationszeit der Influenza ist mit ein bis zwei, maximal vier Tagen relativ kurz. Der
typische Beginn einer Grippe ist abrupt. Das bedeutet, dass die Betroffenen innerhalb von ein
bis vier Stunden eine akute Symptomatik mit hohem Fieber, Kopfschmerzen, Schiittelfrost,
Myalgien (besonders im Riicken- und Schultergiirtelbereich), ausgeprigter Miidigkeit,
Abgeschlagenheit und Appetitlosigkeit entwickeln. (4,18-21) Diese Symptome werden von
respiratorischen Symptomen wie unproduktivem Husten, schmerzhafter Pharyngitis, Rhinitis
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und manchmal auch einer Laryngitis mit Heiserkeit begleitet. Innerhalb weniger Stunden
kann das Fieber auf 37,8°C bis 40°C ansteigen, bei Kindern teilweise sogar auf 41,1°C. (22)
Der Verlauf der Fieberkurve ist iiblicherweise kontinuierlich. Undulierende Verldufe sind die
Ausnahme. In der Regel besteht das Fieber fiir drei bis vier Tage, selten wéren bis zu acht
Tage.(4)

Gastrointestinale Symptome wie Emesis und Diarrhoe kommen bei FErwachsenen

normalerweise nicht vor, allerdings sind 10% bis 20% der Kinder davon betroffen. (23)

Die Influenzaerkrankung hat ein breites Spektrum an klinischer Symptomatik. Das Spektrum
reicht von afebriler respiratorischer Symptomatik, wie sie auch bei einer typischen
Verkiihlung auftritt, bis hin zu schwerer systemischer Symptomatik mit geringer Beteiligung
des Respirationstraktes. Vor allem bei élteren Personen ist die Diagnose oft besonders schwer
zu stellen, weil diese oft nur Halsschmerzen, Myalgien und Allgemeinsymptome wie
Anorexie, Krankheits-, Schwiiche- und Schwindelgefiihl angeben. Altere Patienten haben oft
kein Fieber, da im fortgeschrittenen Lebensalter die Fieberreaktion fehlen kann. (4)
Charakteristisch fiir diese Altersgruppe sind eher ein akuter Verwirrtheitszustand und eine
Verdnderung der Vigilanz. (22,24) Auch bei Kindern sind die Symptome oft irrefithrend, da
sie neben dem hohen Fieber und einer mild ausgeprigten zervikalen Lymphadenopathie

héufig auch rasch eine Otitis media und gastrointestinale Symptome entwickeln konnen. (23)

Influenza-A-Viren haben im Vergleich zu Influenza-B-Viren in den letzten Jahren zu deutlich
schwereren Verldufen gefiihrt. So konnte festgehalten werden, dass der klinische Verlauf
einer H3N2-Infektion den schwersten Verlauf von allen gezeigt hat. Im Moment geht man
davon aus, dass ein Zusammenhang zwischen der Intensitit der Erkrankung und dem

Virusstamm sowie dessen Virulenz besteht. (4)

Patienten/innen mit einem unkomplizierten Verlauf verbessern sich meistens nach zwei bis
fiinf Tagen, obwohl die Krankheit noch eine Woche oder linger andauert. Einige Personen
leiden nach durchgemachter Influenza an einer sog. ,,Postinfluenza Asthenie“, die durch
rasche Ermiidbarkeit und korperlicher Schwiéche gekennzeichnet ist. Diese Asthenie kann

einige Wochen andauern.(25,26)
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1.1.3.2 Komplizierter Verlauf

Beim GroBteil der Patienten/innen heilt die Influenzaerkrankung nach rund einer Woche
komplikationslos aus. Ein kleiner Anteil an Personen, der zur Hochrisikogruppe gezéhlt wird,
kann im Rahmen der Erkrankung Komplikationen entwickeln, die lebensbedrohlich und im
schlimmsten Fall todlich sein konnen.

Eine Sinus- oder Ohreninfektion kann eine moderate Komplikation sein. Eine schwere
Komplikation hingegen ist die Pneumonie, die entweder primir viral oder sekundér bakteriell
verursacht sein kann. Weitere mogliche schwere Folgen konnen entziindliche Verdnderungen
des Herzen, des Gehirns oder der Muskulatur sein. Die Influenzainfektion des
Respirationstraktes kann auch ein Trigger flir eine massive Entziindungsreaktion im Korper
sein, die im schlimmsten Fall zur Sepsis fiihrt. Abgesehen davon konnen auch bereits

bestehende Erkrankungen wie z.B. chronische Herzerkrankungen exazerbieren. (27)

1.1.3.2.1 Pneumonie

Primér virale Pneumonie

Die primér virale Pneumonie entsteht, wenn das Virus die Lunge direkt betrifft. Ein Verdacht
sollte bestehen, wenn die Symptome trotz adiquater Therapie persistieren und sich
verschlechtern. Typische Zeichen wiren hohes Fieber, zunehmende Belastungsdyspnoe mit
Entwicklung einer Zyanose. (28) Diese Pneumonie ist die schwerste Form der
respiratorischen Komplikationen und gleichzeitig auch die am héufigsten auftretende. Es
scheint, dass die primédr virale Pneumonie vor allem Personen mit einem erhdhten
linksatrialen Druck sowie Patienten/innen mit chronischen pulmonalen Erkrankungen betriftt.
(29) Eine besonders gefiirchtete Form, die in fritheren Pandemien hiufig war, ist die
hdmorrhagische Pneumonie. Hier kommt es zu einer Verminderung der alveolokapilldren
Einheiten durch die eingelagerten Blutreste, was in dramatischen Fillen durch eine

zunehmende Diffusionsstérung zum Tod fiihrt. (4)

Sekundire bakterielle Pneumonie

Bei 4% bis 8% der Patienten/innen jenseits des 65. Lebensjahres muss mit einer sekundiren
bakteriellen Pneumonie gerechnet werden. (4) Typische Kennzeichen sind ein neuerlicher
Anstieg des Fiebers sowie eine Exazerbation respiratorischer Symptome mit Auswurf von
purulentem Sekret nach initialer Besserung. Besondere Risikofaktoren sind chronisch-

obstruktive ~ Atemwegserkrankungen, das  Lungenemphysem und  destruierende
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Lungenerkrankungen. Als absolut wichtigster Risikofaktor zdhlt das fortgeschrittene
Lebensalter. (4)

In einem Mausmodell wurde ein Synergismus zwischen dem Influenzavirus und dem
Bakterium Streptococcus pneumoniae (S. pneumoniae) nachgewiesen, indem das
Aktivitiatsniveau der NA mit der Invasion durch S. pneumoniae korreliert. (30) Das
Influenzavirus erhoht die nasopharyngeale Kolonisation mit S. pneumoniae, indem es die
Haftung der Bakterien an den nasopharyngealen Epithelzellen stdrkt. Dies konnte ein weiterer
begiinstigender Faktor sein. (31) Der zweit hdufigste Erreger ist Staphylococcus aureus (St.

aureus). (32,33)

Gemischt viral und bakterielle Pneumonie

In diesem Fall konnen die Patienten/innen entweder schrittweise voranschreitende Symptome
oder eine voriibergehende Besserung mit darauffolgender Verschlechterung zeigen. Es ist

iiblich, dass diese Personen Symptome einer viralen und bakteriellen Pneumonie gemeinsam

aufweisen. (34-36)

1.1.3.2.2 Kardiale Komplikationen

EKG Veridnderungen

Diese konnen bei Influenzaerkrankten héufig beobachtet werden, allerdings werden sie haufig
einer zugrundeliegenden kardialen Problematik zugeordnet. Voriibergehende Verinderungen
konnten in einer Studie mit jungen, gesunden Erwachsenen nachgewiesen werden. Die

Herzenzyme und Echokardiogramm waren unauffallig. (37)

Myokarditis und Perikarditis

Der primére virale Befall des Myokards wird auf biszu 10% der betroffenen Personen
geschitzt. In schweren Féllen kann diese primdre Komplikation mit einer biventrikuldren
Herzinsuffizienz einhergehen. (4) In einer Studie, die sich mit fatalen Folgen einer Influenza-
B-Infektion beschiftigt hatte, konnte eine Myokarditis in der Obduktion oftmals
nachgewiesen werden. Bei 20 von 29 Patienten/innen (entspricht 69%) konnten histologisch

kardiale Schéaden bestitigt werden. (38)

Akuter Myokardinfarkt

In einer fallkontrollierten Beobachtungsstudie wurde festgestellt, dass Personen mit einer
labormedizinisch bestétigten Influenzaerkrankung ein erhohtes Risiko fiir einen akuten

Myokardinfarkt haben. Die Altersgruppe liber 80 Jahren war am schlimmsten von den
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Auswirkungen betroffen. (39) Eine andere groBle Beobachtungsstudie widmete sich dem
Zusammenhang zwischen der Influenza und den  Myokardinfarkt-assoziierten
Hospitalisierungen und Todesfdllen. Evaluiert wurden Personen aus England, Wales und
Hong Kong. In beiden geographischen Regionen konnte ein Anstieg der Hospitalisierung und

Mortalitdt wéhrend der laufenden Influenzawelle registriert werden. (40)

1.1.3.2.3 Myositis und Rhabdomyolyse

Die Myositis und Rhabdomyolyse sind weitere wichtige und ernstzunehmende
Komplikationen, die vorwiegend Kinder und junge Minner betreffen. (4,34,36) Ein
charakteristisches Zeichen ist die sehr hohe Schmerzempfindlichkeit und Schwiche des
betroffenen Muskels. Am héufigsten betroffen ist die untere Extremitdt, besonders der
Oberschenkel. Beobachtungen konnten bestétigen, dass Influenza-B-Viren hdufiger eine
Mpyositis verursachten als Influenza-A-Viren. In der Regel ist diese Komplikation
selbstlimitierend, kann aber in Einzelfdllen auch Wochen persistieren. (4)

Labormedizinisch werden das Myoglobin und die Muskelenzyme Kreatinkinase (CK),
Aldolase, die Transaminasen und die Laktatdehydrogenase gemessen. Aufgrund der
Zerstorung der Muskelzellen sind alle der oben genannten Parameter in erhohter

Konzentration nachweisbar, allen voran die CK. (4,41)

1.1.3.2.4 Neurologische Komplikationen

Der pathogenetische Zusammenhang zwischen der Influenza und ZNS Komplikationen ist
bisher noch wenig erforscht. Sicher ist aber, dass die Influenza zu einer Enzephalopathie,

Enzephalitis, aseptischen Meningitis und zum Guillain-Barré Syndrom fiihren kann. (42,43)

Enzephalitis

Die Enzephalitis tritt am hdufigsten bei Kindern und Immunsuppremierten auf. Der Verlauf
ist variabel und prognostisch gesehen, geht sie mit einer hohen Mortalitdt (>25%) und einer

Vielzahl an bleibenden neurologischen Schéden einher. (4)

1.1.3.2.5 Toxisches Schocksyndrom (,,Toxic Shock Syndrome*)

Das toxische Schocksyndrom ist ein septisches Krankheitsbild, welches durch eine
Koinfektion durch das toxinbildende Bakterium St. aureus verursacht wird. Bei den meisten
beschriebenen Fillen lag eine Infektion mit Influenza-B-Viren vor. (44) Die Kombination
einer generalisierten Infektion mit Influenzaviren und einer zusitzlichen Koinfektion mit

Bakterien fiihrt zum Multiorganversagen und damit hiufig zum Tod.(4)
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1.1.3.2.6 Reye-Syndrom

Das Syndrom ist charakterisiert durch eine Hepatitis und eine nicht inflammatorische
Enzephalopathie, die hdufig Kinder betrifft. Ursache ist die Einnahme von Acetylsalicylsdure
bei gleichzeitiger Virusinfektion. Selten kann das Reye-Syndrom zu einem

Multiorganversagen, einer Sepsis oder einer disseminierten intravasalen Gerinnung fiithren.

“4)

1.1.4 Diagnostische Verfahren

1.1.4.1 Welches Patienten/innenkollektiv soll getestet werden?

Bei Personen, die wihrend einer aktiven Grippewelle, plotzlich typische respiratorische
Symptome mit Fieber aufweisen, wird die Diagnose ,,Influenza® oft rein klinisch gestellt.
Wenn diese Personen kein erhohtes Risiko fiir die Entwicklung von Komplikationen haben,
wird tiblicherweise auf Labortests verzichtet. Es gibt allerdings auch bedrohliche Situationen,
in denen eine rasche Diagnosestellung unabdinglich ist und daher unterschiedliche Labortests
zum Einsatz kommen. Die Entscheidung, ob Patienten/innen getestet werden sollen, sollte
nicht vom Impfstatus abhingig gemacht werden, da die Effizienz der Impfung variabel sein
kann. (45)

Waihrend einer aktiven Grippewelle sollten folgende Personen getestet werden:

e Immunsupprimierte ambulante Patienten/innen mit einem hohen Risiko fiir die
Entwicklung von Komplikationen mit einer Influenza &hnlichen Symptomatik,
Pneumonie oder unspezifischer respiratorischer Symptomatik

e Patienten/innen, die aufgrund akuter respiratorischer Symptomatik, Pneumonie mit
oder ohne Fieber akut hospitalisiert werden miissen

e Patienten/innen, die aufgrund einer akuten Verschlechterung einer chron.
kardiopulmonalen Erkrankung mit Influenzasymptomatik ins Krankenhaus

eingeliefert werden miissen (45)

AuBerhalb der typischen Influenzamonate (in Europa von Mai bis September), wenn das
Virus nur eine geringe Aktivitdt zeigt, erfolgt die Entscheidung individuell. (46) Folgende
Personen sollten trotz der geringen Aktivitit getestet werden:

e Ambulante Patienten/innen, die immunsupprimiert sind oder zur Hochrisikogruppe

gezdhlt werden und sich mit Fieber und akuter Influenzasymptomatik priasentieren
25



e Personen, die die typischen Symptome mit oder ohne Fieber aufweisen und zuvor
Kontakt zu einer mit Influenza infizierten Person im In- oder Ausland hatten

e Personen, deren Testergebnis eine entscheidende Auswirkung auf die Entscheidung
zur medikamentdsen Therapie hat, weil im selben Haushalt immungeschwéchte oder

Hochrisikopersonen leben. (46)

Wenn das Influenzavirus in einer Region mit Labortests nachgewiesen werden konnte, ist es
nicht notwendig weitere Personen aus derselben Region mit dhnlichen Symptomen zu testen,

vor allem dann nicht, wenn die Grippewelle gerade ihren Hohepunkt erreicht hat. (46)

1.1.4.2 Probenmaterial

Damit die diagnostischen Tests durchgefiihrt werden konnen, bendtigt man zu Beginn
brauchbares Material. In der Regel verwendet man Materialien des oberen Respirationstraktes
wie Nasenabstrich, Nasenspiilwasser, Rachenabstrich, Rachenspiilwasser oder Absaugsekrete
aus dem Nasen-/Rachenraum. Wenn der Verdacht besteht, dass auch der untere
Respirationstrakt betroffen ist, wird eine Bronchiallavage durchgefiihrt. Wichtig zu wissen ist,
dass die Virusreplikation 48 Stunden nach Symptombeginn ihren Peak erreicht hat, deshalb

sollten die Proben moglichst in den ersten beiden Tagen entnommen werden. (4)

1.1.4.3 Auswahl der diagnostischen Tests

Welcher Test verwendet wird, hidngt von der Ausstattung des jeweiligen Labors und der
Dringlichkeit ab. Wenn es moglich ist, sollte der Genomnachweis (molekulares Assay)
bevorzugt werden, weil es die sensitivste Methode ist. Es gibt aber auch noch weitere

Methoden das Virus direkt oder indirekt nachweisen zu konnen. (47)

1.1.4.3.1 Molekulare Assays

Real-time-PCR (RT-PCR)
Die RT-PCR ist die Methode mit der hochsten Sensitivitdt und Spezifitidt und sollte, wenn

verfiigbar, als Erstes eingesetzt werden. Wenn sie im hauseigenen Labor hédufig durchgefiihrt
wird, konnen die Ergebnisse schon nach ein bis acht Stunden verfiigbar sein. Mithilfe der RT-
PCR kann zwischen den Influenzatypen und auch Subtypen unterschieden werden. (45) Diese
PCR basierte Testung ist in der Lage eine geringe Virusmenge in der jeweiligen Probe z.B.

Nasenabstrich zu detektieren. (48)
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Das amerikanische CDC hat ein Test-Set entwickelt, mit welchem Influenzaviren mithilfe von
Proben aus dem oberen und unteren Respirationstrakt identifiziert werden konnen. (49)
Raschere molekulare Assays, die das Ergebnis in <30 Minuten zur Verfligung stellen, wurden
zusitzlich  entwickelt. (48) Ein  Testverfahren  verwendet die  isothermale
Aminosdureamplifikation und ein anderes Verfahren eine modifizierte RT-PCR. Diese beiden
Tests konnen zwischen Influenza A und B Virus, aber nicht zwischen den Subtypen
unterscheiden. In Metaanalysen, in welchen die Genauigkeit der Tests untersucht wurde,
erzielte die beschleunigte Variante des molekularen Assays eine hohe Sensitivitit und

Spezifitit. (50)

Multiplex PCR

Diese Methode kann nicht nur die Influenzaviren, sondern auch andere Erreger von akuten

respiratorischen Infektionen detektieren. (45)

1.1.4.3.2 Antigennachweis

Der Antigennachweis liefert innerhalb weniger Stunden Resultate, sofern gentligend Antigene
im Probenmaterial vorhanden sind. Zu den Antigennachweismethoden zdhlen die direkte und
indirekten Immunfluoreszenz oder das Enzymimmunoassay. (4) Die Sensitivitit dieser
Nachweismethode wurde in einer Metaanalyse mit 159 Studien evaluiert. Das Ergebnis war
eine Sensitivitdt von 62%. (51) In der Metaanalyse war die Sensitivitit bei Erwachsenen
(54%) niedriger als bei Kindern (67%) und bei Influenza A (65%) hoher als bei Influenza B
(52%). (52) Trotzdem sollte die rasche Antigentestung oder auch die direkte oder indirekte
Immunfluoreszenz bei hospitalisierten Personen nicht unbedingt angewendet werden, wenn
sensitivere molekulare Assays zur Verfiigung stehen. Wenn der Antigennachweis trotzdem
durchgefiihrt wird, sollten, aufgrund der limitierten Sensitivitit, weitere Tests wie die RT-
PCR oder andere molekulare Assays nachfolgend verwendet werden. Diese ,,Follow-up*
Tests sollten in folgenden Situationen durchgefiihrt werden: (45,48,53)

e Patienten/innen mit negativem Resultat, obwohl die Influenzaaktivitit hoch ist

e Patienten/innen mit positivem Ergebnis, obwohl die Influenzaaktivitét niedrig ist und

um ein falsch positives Resultat ausschlieBen zu kdnnen
e Patienten/innen, die Kontakt zu Schweinen oder Gefliigel hatten und eine Infektion

mit einem neuen Influenza-A-Virus in Erwégung gezogen werden kann. (45)
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1.1.4.3.3 Antikérpernachweis

Im Serum konnen influenzaspezifische Antikorper entweder als Gesamtantikorper oder als
Antikorperklasse (IgA, IgM, IgG) nachgewiesen werden. Die am hdufigsten eingesetzte
Methode ist die Komplementbindungsreaktion (KBR), gefolgt von Enzym-Immunoassay
(EIA) und dem Immunfloureszenztest (IFT). Die Folge einer Influenzavirusinfektion sind
lang anhaltend erhohte IgG-Titer und KBR-Titer. Ein positiver Test liegt bei vierfacher
Erhohung des Serumtiters vor. (4) Serologische Tests werden fiir die Diagnose und das
Management von schwerkranken Personen nicht empfohlen, da die Auswertung viel Zeit in
Anspruch nimmt. (45) Generell wird der Antikdrpernachweis im Rahmen epidemiologischer
Studien und bei der Untersuchung zur Effizienz der Impfung verwendet. Fiir entsprechende
Therapieentscheidungen liegen die Ergebnisse zu spidt vor, weswegen auf schnellere

Methoden zuriickgegriffen wird. (4)

1.1.4.3.4 Charakterisierung von Influenzaviren

Die Finteilung der Influenzaviren erfolgt nach ihrer antigenen und molekularen
Feincharakterisierung ihrer Oberfldchenproteine. Fiir die primédre Patientendiagnostik und der
Uberwachung der Aktivitéit des Virus ist diese Methode nicht erforderlich. Von viel groBerer
Bedeutung ist es fiir die jahrliche Impfstoffempfehlung der WHO und zur Erforschung von
neuen Virusvarianten.

Fiir dieses Verfahren wird eine Palette spezifischer Immunseren (Frettchen-Immunseren, da
diese den humanen Seren am ehesten #hneln) verwendet, um die Ahnlichkeit mit
Impfstimmen und frither zirkulierenden Viren zu bestimmen. Als Analyseverfahren wird
weltweit der sog. Hamagglutinationshemmtest (HHT) verwendet. Diese Methode beruht auf
der Eigenschaft, dass Influenzaviren Erythrozyten agglutinieren konnen. Wenn Antikorper im

Immunserum das virale Antigen erkennen, wird die Agglutination verhindert. (4)

1.1.4.4 Wann soll getestet werden?

Patienten/innen, die mit einer moglichen Influenzainfektion ins Krankenhaus eingeliefert
werden, sollten so schnell wie moglich getestet werden. Fiir ambulante Patienten/innen sollte
der Nachweis moglichst in den ersten vier Tagen nach Beginn der Symptome erfolgen.

Generell gilt, dass der Zeitpunkt der Testung in Relation mit der klinischen Symptomatik
einen entscheidenden Einfluss auf die Sensitivitdt des Testverfahrens hat. In den ersten 24 bis

48 Stunden erreicht die Viruslast ithren Hohenpunkt. Bereits nach dem 5. Tag (bis zum 10.
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Tag) der Erkrankung ist das Virus bei immunkompetenten Personen nur mehr in geringer

Menge bzw. gar nicht mehr nachweisbar. Bei Kindern, Immunsupprimierten, Personen >65.

Lebensjahr, Patienten/innen mit chron. Grunderkrankungen, hospitalisierten Personen mit

schwerer Pneumonie und adipdsen Personen kann das Virus ldnger nachweisbar sein. (45)

1.1.5 Therapie

Die meisten Personen mit einer Influenza haben milde Symptome und benétigen meist keine

medizinische Versorgung oder antivirale Therapie. In diesem Fall steht die symptomatische

Behandlung des Fiebers und der Influenza typischen respiratorischen Symptomatik im

Vordergrund. So empfiehlt die CDC folgendes:

1.

Wenn der Arzt/die Arztin antivirale Medikamente verschreibt, miissen sie
eingenommen werden (gilt fiir Hochrisikopatienten/innen)

Vorkehrungen treffen, um andere nicht zu infizieren, wie z.B. Kontakt zu gesunden
Personen vermeiden, hiufiges Hindewaschen, beim Husten und Niesen jeweils Mund
und Nase verdecken, kontaminierte Fldchen mit Desinfektionsmittel griindlich

reinigen

3. Solange zu Hause bleiben bis man sich besser fiihlt. (1,54)

In Hochrisikogruppen reicht die symptomatische Therapie nicht aus und es sollte mit einer

antiviralen Therapie begonnen werden. Zur Verfiigung stehen drei Klassen:

1.

Neuraminidase-Inhibitoren

Oseltamivir, Zanamivir und Peramivir, welche bei Influenza A und B wirksam sind.

Die Wirkung dieser Medikamentengruppe beruht auf der Hemmung des
Oberflachenproteins NA. Die Substanz ist wichtig fiir die Freisetzung von neu
entstandenen intrazelluldr gebildeten Viruspartikeln. Die NA-Inhibitoren blockieren
das Enzym extrazelluldr iiber eine kompetitive Hemmung, wodurch das HA mit den
Sialinsdureresten (Sialinidase = Neuraminidase) interagieren kann. Diese Interaktion
filhrt zur Aggregation der neu gebildeten Influenzaviren an der Oberfliache bereits

befallener Wirtszellen und somit zur Verminderung der Virusvermehrung. (4)

Oseltamivir (=Tamiflu): Nach der oralen Einnahme wird es im Magen-Darm-Trakt
rasch resorbiert und nahezu vollsténdig in aktive Metabolite umgewandelt.
Nebenwirkungen: Zu den am héufigsten aufgetretenen Nebenwirkungen zéhlen

Ubelkeit, Erbrechen, Bauchschmerzen und Kopfschmerzen. Seltene Nebenwirkungen

29



wie Halluzinationen, Uberempfindlichkeitsreaktionen, Sehstdrungen, kardiale
Arrhythmien und schwerwiegende Haut- und Leberreaktionen wurden weltweit

gemeldet. (4)

Zanamivir: In pharmakokinetischen Studien konnte nachgewiesen werden, dass die
Bioverfiigbarkeit nach Inhalationen deutlich hoher ist als nach oraler Einnahme. Daher
wird Zanamivir inhalativ verwendet.

Nebenwirkungen: Selten wurden bei Patienten/innen mit bereits bestehenden chron.
Lungenerkrankungen (z.B. COPD) Bronchospasmen und/oder eine starke
Verschlechterung der Lungenfunktion gemeldet. Die Nebenwirkungen waren meistens
entweder auf den  Anwendungsort begrenzt oder  Ausdruck  einer

Uberempfindlichkeitsreaktion.(4)

. Selektiver Inhibitor der Influenza CAP-abhdngicen Endonuklease

Baloxavir, bei Influenza A und B wirksam ist.

Baloxavir ist ein neuer oraler selektiver Inhibitor der Influenza CAP-abhingigen
Endonuklease, der die Proliferation des Influenzavirus blockiert, indem es den Beginn
der mRNA Synthese verhindert.

Diese Substanz wurde in Japan im Februar 2018 fiir immunkompetente Erwachsene
und Kinder >12 Jahren (55) und in den USA im Oktober 2018 fiir die Behandlung
einer akuten unkomplizierten Influenza bei Erwachsenen und Kinder >12 Jahren, die
<48 Stunden symptomatisch sind, zugelassen. (56,57)

Die zulassungsrelevante Phase-III-Studie Capstone-1 evaluierte die Wirksamkeit an
Patienten/innen ohne Begleiterkrankungen ab einem Alter von 12 Jahren. Die
Personen wurden in drei Gruppen randomisiert: Gruppe eins erhielt das Baloxavir als
Einzeldosis (Personen <80kg bekamen 40mg, Personen >80kg bekamen 80mg),
Gruppe zwei erhielt zweimal taglich 75mg Oseltamivir fiir fiinf Tage und die dritte
Gruppe erhielt Placebos. Das Ergebnis der Single-dose Therapie brachte eine
Reduktion der Symptomatik um rund 24 Stunden (Baloxavir: 53,7 Stunden,
Oseltamivir: 53,8 Stunden, Placebo: 80,2 Stunden). Allerdings entwickelte das Virus
bei 9,7% der Baloxavir-Patienten/innen Mutationen. Diese Mutationen hatten zur
Folge, dass bei diesen rund 10 % Baloxavir eine geringere Wirkung zeigte als bei den
restlichen ca. 90%. Ob diese Escape-Mutanten klinische Auswirkungen haben werden,

kann bisher noch nicht gesagt werden. (58)
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Baloxavir wird oral als Einmaldosis {iber den Magen-Darm-Trakt aufgenommen. Die
Dosis ist Gewichtsabhéingig.(59)
Nebenwirkungen: Zu den hdufigsten Nebenwirkungen zihlten Diarrhoe, Ubelkeit,

Bronchitis und Sinusitis. (58)

3. M2 — lonenkanalblocker = Adamantane

Amantadin und Rimantadin, welche nur gegen Influenza A wirken. Die CDC rét von
der Verwendung dieser Gruppe in den USA ab, weil bereits einige resistente Stimme
gefunden wurden. (60)

Die Adamantane wirken auf das M2-Protein von Influenza-A-Viren, welches in den
Ionenkanal eingebaut ist. Durch die Bindung der M2-lonenblockers an diesen Kanal
wird die Ansduerung des Milieus durch Proteasen verhindert, wodurch die
nachfolgende Freisetzung der Ribonukleinsdure (RNA) nicht erfolgen kann. Aus
diesem Grund wird der Transport der viralen RNA in den Zellkern der Wirtszelle und
damit die Replikation inhibiert.

Amantadin & Rimantadin: Nach oraler Einnahme werden Amantadin und Rimantadin
rasch aufgenommen und nahezu vollstindig resorbiert.

Nebenwirkungen: In klinischen Studien wurden gastrointestinale und zentralnervose
Nebenwirkungen nachgewiesen. Rimantadin zeigte allerdings eine deutlich bessere

Vertriglichkeit und auch viel seltenere zentralvenose Effekte.

1.1.5.1 Antivirale Therapiemoglichkeiten

Wenn die Therapie mit einem Neuraminidase-Inhibitor oder Baloxavir prompt begonnen
wird, kann das die Krankheitsdauer um einen halben bis drei Tage verkiirzen. In den meisten
Studien konnte der grofStmogliche Nutzen der antiviralen Therapie bestitigt werden, wenn die
Therapie in den ersten 24 bis 30 Stunden nach Beginn der Symptome eingeleitet wurde. (61)
In Bezug auf die Krankheitsdauer hat diese Therapie bei immunkompetenten Erwachsenen
einen geringen bis gar keinen Nutzen, wenn sie erst nach zwei oder mehr Tagen eingeleitet

wird. (62)

1.1.5.1.1 Indikation

Laut den Advisory Committee on Immunization Practices und der Infectious Diseases Society

of America (IDSA) Guidelines wird ein friihestmoglicher Beginn mit antiviraler Therapie fiir
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Personen mit vermuteter und bestétigter Influenzainfektion und Personen mit folgenden
zusitzlichen Merkmalen empfohlen: (60)

e Hospitalisierte Influenzapatienten/innen, ungeachtet der Krankheitsdauer vor der
Hospitalisierung, um Komplikationen zu vermeiden und um die Virusreplikation zu
senken, damit die Infektionskette unterbrochen werden kann

e Ambulante Patienten/innen mit schwerer und progressiver Symptomatik

e Ambulante Patienten/innen mit einem hohen Risiko fiir die Entwicklung von

Komplikationen.

Die IDSA empfiehlt die Einleitung einer antiviralen Therapie auch Personen, die nicht zur
Hochrisikogruppen gezéhlt werden, unter folgenden Gesichtspunkten:
e Ambulante Patienten/innen mit einem Krankheitsbeginn von <48 Stunden, um die
Krankheitsdauer zu verkiirzen
e Ambulante Patienten/innen, welche in ihrem Umfeld Kontakt zu Hochrisikopersonen
haben
e Symptomatische Mitarbeiter/innen von Pflegeberufen, die stindig Kontakt zu

Hochrisikopersonen haben.

Die Entscheidung, ob eine Therapie wirklich eingeleitet werden soll, hingt vom Verhiltnis
des Nutzens der Therapie zum potentiellen Risiko einer Resistenzentstehung und des

Auftretens von Nebenwirkungen ab und sollte daher immer individuell entschieden werden.

(45,60)

1.1.5.1.2 Beginn und Dauer der Therapie

Die Behandlung sollte moglichst in den ersten 48 Stunden begonnen werden, da in diesem
Zeitraum die Wirkung am hochsten ist. Die Therapieeinleitung soll aufgrund des Fehlens des
Testergebnisses nicht aufgeschoben werden, sondern bei schwerwiegendem Verdacht
empirisch begonnen werden. Auch wenn der Antigenschnelltest negativ ist, die Klinik aber
eindeutig fiir eine Influenzainfektion spricht, sollte ebenfalls mit der antiviralen Therapie
begonnen werden, da die Sensitivitdt dieses Tests generell niedrig ist. Obwohl die RT-PCR
eine hohe Sensitivitit hat, kdnnen bei z.B. fehlerhafter Probenentnahme auch falsch-negative
Ergebnisse resultieren. (63)

Bei hospitalisierte Patienten/innen, besonders fiir jene mit einer Erkrankung des unteren

Respirationstraktes, sollte eine antivirale Therapie eingeleitet oder fortgesetzt werden, auch
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wenn das Laborergebnis negativ ist, aber trotzdem der Verdacht auf eine Influenzainfektion
besteht. (64)

Die iiblicherweise empfohlene Dauer der Therapie liegt bei Oseltamivir und Zanamivir bei
fiinf Tagen. Peramivir und Baloxavir werden in einer Einzeldosis verabreicht. Eine ldngere
Gabe von Oseltamivir oder Peramivir ist bei immunsuppremierten Personen, bei
Patienten/innen mit einer schweren Erkrankung des unteren Respirationstraktes und bei

Personen, bei denen die RT-PCR wiederholt positive Werte liefert, indiziert. (45,60)

1.1.5.1.3 Auswabhl des addquaten Virostatikums

Zu Beginn einer Therapie ist es immer wichtig, die aktuellen Resistenzberichte der jeweiligen
Region zu lesen und sich dariiber zu informieren welche Virusstimme gerade im Umlauf
sind.

Die empfohlene Behandlung fiir Patienten/innen mit verdidchtiger oder bereits bestétigter
unkomplizierter Influenza sind die Neuraminidase-Inhibitoren (Oseltamivir, Zanamivir oder
Peramivir) oder Baloxavir. Diese Medikamente werden bevorzugt oral (Oseltamivir,
Baloxavir) und inhalativ (Zanamivir) verabreicht. Vor allem bei einer schweren Verlaufsform
der Influenza ist Oseltamivir indiziert. (45,60)

Resistenzbildungen gegen Neuraminidasehemmer traten bisher selten auf. Sie sind abhéngig
vom viralen Subtyp und treten im Rahmen einer Unterdosierung oder einer ldnger
andauernden Therapie auf. Die 2007/2008 und 2008/2009 zirkulierenden Influenza-A(H1NT)-
Viren zeigten durch eine Mutation des Neuraminidase-Gens eine zunehmende Resistenz
gegen Oseltamivir. (65) Klinische Studien, die vom Schweizer Konzern Roche durchgefiihrt
wurden, konnten feststellen, dass bei Kindern, hédufiger als bei Erwachsenen, eine
Entwicklung von Oseltamivir-resistenten Viren beobachtet werden konnte. Bei Erwachsenen
lag die Resistenzrate bei <1% und bei Sduglingen unter 1 Jahr bei bis zu 18%. (66) Laut der
WHO/Europe sind die zirkulierenden Staimme A(HIN1)pdm9, A(H3N2) und B in der Saison
2018/2019 sensibel gegeniiber Oseltamivir. Deswegen empfiehlt die WHO die Anwendung

dieses Neuraminindaseinhibitors. (67)

1.1.5.2 Postexpositionsprophylaxe

Um die Wirksamkeit der verfiigbaren Virostatika nachweisen zu koénnen, wurden einige

Studien durchgefiihrt.
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Abhingig vom Aufbau der Studie und Art der Analyse konnte nachgewiesen werden, dass das
Oseltamivir 68%-89% der Erkrankungen bei immunkompetenten Erwachsenen verhindern
konnte. Die saisonale Prophylaxe bei ansonsten gesunden Erwachsenen brachte eine
Risikoreduktion von 75% und bei Personen mit einem erhdhten Risiko, von denen 80%
geimpft waren, eine Reduktion von 90%. (4)

Das Zanamivir konnte die Héaufigkeit um 73%-81% reduzieren. Bei der saisonalen
Prophylaxe erreichte es eine Risikoreduktion von 65% und bei Personen mit erh6htem Risiko
von 83%. (4)

Fiir die Gruppe der Adamantane wurden Metaanalysen durchgefiihrt. Dabei zeigten das
Amantadin 55% und das Rimantadin 72% protektive Wirksamkeit bei immunkompetenten
Erwachsenen. Fiir eine Testung von Amantadin an Personen mit erhdhtem
Komplikationsrisiko konnten nicht geniligend Studienteilnehmer/innen gefunden werden,
daher liegen nur Daten zum Rimantadin vor. Die saisonale Prophylaxe konnte bei Personen
mit einem erhdhten Risiko eine Risikoreduktion von ca. 48% erreichen (Schitzwert aufgrund

der geringen Fallzahl). (4)

1.2 Praventionsmaflnahmen

Damit addquate PriventionsmaBBnahmen getroffen werden konnen, ist die Kenntnis iiber den
Ubertragungsweg unabdinglich. Da der Influenzavirus aerogen als Tropfcheninfektion
verbreitet wird, konnen dementsprechende Maflnahmen getroffen werden. Als Maflnahmen
zum Schutz stehen folgende zur Verfligung:

e Distanzierung

¢ Quarantdne bzw. rdumliche Isolierung (auch in der eigenen Wohnung)

e Barrierema3nahmen (Atemschutz, Schutzbrille, Schutzkittel, Handschuhe)

e Reinigungs- und Desinfektionsmaflnahmen von kontaminierten Flidchen. (4)
In einem gewissen Mal3 kann eine Chemoprophylaxe bzw. eine antivirale Therapie ebenfalls
das Risiko fiir einen komplikationsreichen Verlauf senken. Trotz der =zahlreichen
Praventionsmafnahmen ist die Influenzaimpfung unbestritten die effektivste Methode. Sie ist
nidmlich als Einzige dazu in der Lage, sofern der zirkulierende Stamm in der saisonalen

Impfung vorhanden ist, den Ausbruch der Erkrankung zu verhindern. (4)
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1.2.1 Influenzaimpfung

1.2.1.1 Impfstoffarten

Das CDC empfiehlt fiir die Saison 2018/2019 die Verwendung von lizensierten,

altersangepassten Impfstoffen. Zu diesen Impfstoffen zdhlen die inaktivierten, rekombinanten

oder lebend attentuierten. Auch die tri- und quadrivalenten Impfstoffe waren verfiigbar. (68)

In den Vereinigten Staaten von Amerika sind zwei unterschiedliche Impfstofftypen, der

inaktivierte Influenzaimpfstoff und der abgeschwéchte Lebendimpfstoff verfiigbar. Die

Entscheidung welcher Impfstoff welcher Person verabreicht wird, hingt vom Alter der Person

ab. (69)

Trivalenter Influenzaimpfstoff

Der trivalente Impfstoff ist als Standarddosis (Afluria), als Hochdosis (Fluzone High-
dose) und als Impfstoff, der gemeinsam mit Adjuvanzien verarbeitet wird (Fluad)
verfiigbar. Die Standarddosis wird Personen ab 5 Jahren und é&lter mittels einer
Injektionsnadel verabreicht. Bei Personen zwischen 18 und 64 Jahren ist auch ein Jet
Injektor (,,nadelfreie Injektion®) mdglich. Fluzone High-dose und Fluad werden
Personen >65 Jahren verabreicht. (68)

In klinischen Versuchen wurde die Standarddosis mit dem Hochdosis Fluzone
Impfstoff bei Personen >65 Jahren verglichen. Eine Studie, die im New England
Journal of Medicine verdffentlicht wurde, stellte fest, dass eine Impfung mit dem
Hochdosisimpfstoff bei den getesteten Personen eine um 24,2% hohere Effektivitit
beziiglich der Pravention erzielen konnte. (70)

Der Impfstoff ,,Fluad* ist gekennzeichnet durch die Beisetzung von Adjuvanzien. Das
am héufigsten verwendete Anjuvanz ist das MF59 — eine Ol-in-Wasser Emulsion aus
Squalendl. (71) Dieses wird beigesetzt um die Immunogenitit und die Wirksamkeit
der Impfung zu erhdhen. (4) In den USA ist der Impfstoff nur bei iiber 65 Jéhrigen
zugelassen und bei Personen mit einer schweren allergischen Reaktion in der
Krankengeschichte verboten. In einer kanadischen Beobachtungsstudie, in welcher
diese Personengruppe getestet wurde, zeigte das ,,Fluad“ eine signifikant hohere
Effektivitdt beziiglich der Wirksamkeit im Vergleich zu Impfstoffen ohne
Adjuvanzien. (71)
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Quadrivalenter Influenzaimpfstoff

Der quadrivalente Impfstoff ist als Standarddosis (Afluria-, Fluarix-, FluLaval- und
Fluzone Quadrivalent), als zellbasierter Impfstoff (Flucelvax Quadrivalent) und als
rekombinanter Impfstoff (Flublok Quadrivalent) verfiigbar. Die einzelnen Impfstoffe
werden unterschiedlichen Altersgruppen verabreicht. Wie beim trivalenten wird auch
der quadrivalente Impfstoff am héufigsten mithilfe einer Nadel in den Oberarm
intramuskuldr verabreicht, aber auch hier besteht die Moglichkeit eines Jet Injektors.
Flucelvax Quadrivalent, welches Hiihnerei frei ist, ist fiir Personen ab 4 Jahren und
ilter zugelassen, Flublok Quadrivalent fiir 18 Jihrige und Altere. (68)

Zu den quadrivalenten Impfstoffen zdhlt unter anderem der intradermaler
Influenzaimpfstoff. Bei der intradermalen Applikation ist die Nadel um 90% kleiner
als bei der i.m. Verabreichung und es werden um 40% weniger Antigene bendtigt, um
dieselbe Wirkung zu erzielen. Der Fluzone Intradermal Impfstoff ist fiir 18 bis 64

Jahrige zugelassen. (72)

Nasaler Influenzaimpfstoff

Das Nasenspray enthélt einen abgeschwichten Lebendimpfstoff und beinhaltet in der
Saison 2018/2019, laut CDC, vier Influenzaviren: Influenza A (HIN1), (H3N2) Virus
und die beiden Influenza B Viren. Das Nasenspray wird bei Personen ab dem 2. bis
zum 49. Lebensjahr und bei nicht schwangeren Frauen verwendet. Personen mit
Grunderkrankungen sollen diese Impfung nicht bekommen und auf eine andere

Applikationsart umsteigen. (73)

1.2.1.2 Auswahl der Inhaltsstoffe

Die Influenzavirustypen A, B und C sind fiir den Menschen pathogen. Da Typ C beim
Menschen nur leichte respiratorische Symptome hervorruft und nicht dasselbe Ausmal} von
Typ A oder B (Epidemie/Pandemie) erreichen kann, sind im Impfstoff nur Typ A und B
enthalten. Der Influenza Typ A weist im Gegensatz zu Typ B eine groBe Vielfalt von
zirkulierenden Influenza A Virusserotypen auf, was auf die hohe Variabilitit der
Oberflachenproteine HA und NA zuriickzufiihren ist. Beim Menschen zirkulieren die
Subtypen H1, H2 und H3 gemeinsam mit den NA - Subtypen N1 und N2. Andere HA-/NA

Kombinationen kénnen von Mensch zu Mensch keine stabile Infektionskette bilden. (4)
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Die jdhrliche Anpassung des Influenzaimpfstoffes beginnt bereits im Februar, sobald die
World Health Organization (WHO) die Stammzusammensetzung fiir die ndrdliche
Hemisphire fiir die kommende Influenzasaison bekannt gibt. (4) Fiir die siidliche Hemisphére
beginnt das Anpassungsverfahren im September. (74)

Uber 100 nationale Influenzazentren in iiber 100 Lindern beschiftigen sich das ganze Jahr
iiber mit der Verlaufsbeobachtung und Testung des Virus. Diese Zentren erhalten das
verdichtige Probenmaterial und testen jdhrlich tausende Proben von Patienten/innen. Die
Ergebnisse werden in weiterer Folge an die finf World Health Organization (WHO)
Kollaborationszentren fiir Influenza gesendet. (74) Um die am besten geeignetste
Stammzusammensetzung empfehlen zu konnen, treffen sich Vertreter der Hersteller, der
WHO - Kollaborationszentren fiir Influenza (Australien, GroBbritannien, Japan, China und
USA) und der Zulassungsbehdrden um {iiberregional aufgetretene neue Driftvarianten zu
diskutieren. (4) Basierend auf der stindigen Testung zirkulierender Virusstimme wird
versucht eine addquate Vorhersage fiir die kommende Influenzasaison zu titigen. (74) Das
Ziel ist es eine mdglichst groBe serologische Ahnlichkeit zwischen den produzierten und den
von der WHO empfohlenen Virusvarianten zu erreichen. (4)

Fiir Nordeuropa miissen die EU-Behorden gesondert entscheiden, ob die WHO-Empfehlung
auch den zugelassenen Impfstoffen innerhalb der EU entspricht. Dieses Thema wird jedes
Jahr im Mirz in der ,Influenza ad hoc Working Group* der ,,Biologics Working Party*
(BWP) des Committee for Human Medicinal Products (CHMP) entschieden. Die WHO —
Kollaborationszentren fiir Influenza stellen fiir die Herstellung des Impfstoffes sog. Saatviren
zur Verfligung. Eine Expertengruppe beschiftigt sich dann damit, ob die Saatviren tatsdchlich
fir ein individuelles Herstellungsverfahren geeignet sind. Die Abstimmung der
Expertengruppe mit den europdischen Herstellern erfolgt noch am selben Tag und wird
nachfolgend vom CHMP als fiir die EU verbindliche Vereinbarung fiir die Anwendung der
Influenza-Saatviren zur Herstellung von Impfstoffen fiir die néchste Impfsaison beschlossen.
4

Die Virus-Saatmaterialien, Referenzantigene und Referenzseren werden zur richtigen
Dosierung vom einzigen EU-Kollaborationszentrum fiir Influenza, dem ,,National Institute for
Biological Standards and Control“ (NIBSC) (GroBbritannien) den Herstellern und
Priifbehorden fiir die Produktion zur Verfiigung gestellt.

Laut dem 0sterreichischen Impfplan 2019 wurde fiir die Saison 2018/2019 ein tetravalenter
Lebendimpfstoff zugelassen, der Influenza A(HIN1)pdm9 und A(H3N2) und beide Vertreter
der Influenza-B-Linien enthilt. (75)
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1.2.1.3 Herstellung

Bereits in den 1940er Jahren wurde der erste inaktivierte Lebendimpfstoff fiir die
intramuskuldre Anwendung hergestellt. Schon damals wurde der Impfstoff in embryonierten
Hiihnereiern produziert. Der erste Versuch zeigte sich allerdings als schlecht bis gar nicht
vertrdglich, weil der Impfstoff aus wenig charakterisierten Bestandteilen der virushaltigen
Allantoisfliissigkeit der Bruteier bestand. Der Virusgehalt konnte zu dieser Zeit noch nicht
genau bestimmt werden, was zu erheblichen Unterschieden in der Zusammensetzung und
auch in der Wirkung und Vertraglichkeit flihrte. (4)

In den 1960er Jahren ermdglichte die neu eingefiihrte Ultrazentrifuge die Konzentration des
Virus und die fast vollstindige Entfernung der Eiproteine. Die inaktivierten
Ganzvirusimpfstoffe wurden dadurch viel besser vertriglich als ihre Vorginger. (4)

Etwas spédter kamen nicht proteindenaturierende Detergenzien zur Virusspaltung zum Einsatz,
wodurch nicht bendtigte Virusproteine entfernt wurden. Die heute verwendeten
Spaltimpfstoffe enthalten neben HA und NA als Hauptbestandteil nur noch Reste von anderen

Virusproteinen. (4)

Die heutige Herstellung des Impfstoffes beruht auf drei unterschiedlichen Methoden, die von
der U.S. Food and Drug Administration (FDA) zugelassen wurden. Zu den drei Methoden
zahlen die Hiihnerei-basierte, Zell-basierte und rekombinante Influenzaimpfung. (76)

1. Hiihnerei-basierter Influenzaimpfstoff

Die Methode wird seit liber 70 Jahren verwendet und kann sowohl fiir die Herstellung
von inaktivierten Impfstoffen als auch fiir abgeschwichte Lebendimpfstoffe (nasaler
Influenzaspray) herangezogen werden. Die von der WHO zur Verfiigung gestellten
Saatviren werden in befruchtete Hiihnereier injiziert und fiir einige Tage, damit sich
das Virus replizieren kann, inkubiert. Die Fliissigkeit, die das Virus enthélt, wird nach
einigen Tagen von den restlichen Hiihnereibestandteilen getrennt. Fiir die
Grippeimpfung wird das Virus nun inaktiviert und das Virusantigen gereinigt. Im
weiteren Verlauf wird die Substanz nochmals gereinigt und getestet. Bei der
Produktion des Lebendimpfstoffes wird das Virus nur abgeschwécht und nicht
inaktiviert. Diese Methode bendtigt eine grole Menge an Hiihnereiern und hat im

Vergleich zu anderen Methoden die langste Produktionsdauer. (76)

2. Zell-basierter Influenzaimpfstoff

Diese Form der Produktion wurde 2012 von der FDA zugelassen. Die Zell-basierte

Impfstoffproduktion bendtigt fiir die Herstellung keine embryonierten Hiihnereier
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mehr. Stattdessen wird das ausgewdhlte Saatvirus in anderen tierischen Zellen
vermehrt. Fiir die Herstellung des Impfstoffes miissen mehrere Schritte getatigt
werden: Zu Beginn erfolgt von der WHO eine Empfehlung zu den zell-basierten
Saatviren, die vermehrt werden sollen. Als néchstes injiziert die Herstellerfirma die
Saatviren in geziichtete Sédugetierzellen, in welchen sich das Virus fiir einige Tage
replizieren soll. Ab diesem Zeitpunkt ist der Verlauf gleich wie bei der Hiihnerei-
basierten Impfstoffproduktion, d.h. die Fliissigkeit, die das Virus enthélt, wird
gesammelt und das Virusantigen gereinigt. Danach wird die Substanz griindlicher

gereinigt und auf die Wirksamkeit getestet. (76)

Rekombinanter Influenzaimpfstoff

Die 3. Produktionsmethode wurde 2013 in den USA fiir die Herstellung zugelassen.
Die Methode beruht auf der Isolierung eines bestimmten Gens (,,HA* Gen) aus einem
Influenzawildtyp. Das HA Gen wird mit Teilen eines anderen Virus kombiniert,
welches sich in Insektenzellen gut vermehren kann. Dieser rekombinante Impfvirus
wird dann mit Insektenzellen vermischt, in welchen es sich replizieren soll. Das
Influenza HA-Protein wird nach der Replikation aus den Zellen ,,geerntet”, gereinigt
und getestet.

Derzeit ist die rekombinante Herstellung die einzige Methode, die zu 100% Hiihnerei-

frei ist. Von allen drei genannten ist diese die schnellste Methode. (76)

1.2.1.4 Indikation

Die Impfung ist jedem empfohlen, der sich schiitzen mochte. Der Osterreichische Impfplan

2019 legt besonders folgenden Personen die Impfung nahe:

Personen mit chron. Erkrankungen wie Lungen-, Herz-, Kreislauferkrankungen (auer
Hypertonie), Nieren-, Stoffwechselerkrankungen (einschlieBlich Diabetes mellitus und
Immundefekten), neurologische Erkrankungen

Hospitalisierte Personen mit erhéhtem Risiko fiir Influenzakomplikationen
Kinder/Jugendliche ab dem 7. Lebensmonat bis zu 18 Jahren unter Langzeit-Aspirin-
Therapie. (die Lebendimpfung ist in diesem Fall altersunabhéngig kontraindiziert)
Stark iibergewichtige Personen (BMI > 40)

Personen mit HIV-Infektion, immunsuppressiver Erkrankung oder Therapie

Bei schwerer T-Zell und B-Zell Immunsuppressiva/Biologika-Therapie (Impfung ein

Monat vor Therapiebeginn)
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Schwangere oder Frauen, die wéihrend der Influenzasaison schwanger werden wollen
Kinder ab dem vollendeten 6. Lebensmonat

Personen ab dem vollendeten 50. Lebensjahr

Personen mit Kontakt zu Neugeborenen oder Risikopatienten/innen

Personal von Gesundheitsberufen

Personen mit haufige Publikumskontakt

Reisende. (75,77)

Trotz der zahlreichen Indikationen gibt es trotzdem Personen, die keine Influenzaimpfung

bekommen diirfen bzw. vorher mit ihrem Arzt Absprache halten miissen. Zu diesen Personen

zéhlen: (78)

Kinder < 6 Monate

Personen mit schweren, lebensbedrohlichen Allergien gegeniiber dem Impfstoff oder
Inhaltsstoffen (z.B. Hiithnereiweil3, Gelatine, Antibiotikum, etc.)

Guillain-Barré Syndrom in Patienten/innengeschichte

Allgemeines Unwohlsein. (78)

Abgesehen von den oben genannten Kontraindikationen gibt es auch spezifische

Kontraindikationen gegeniiber Lebendimpfstoffen. Laut sterr. Impfplan 2019 zihlen dazu:

Erkrankungen oder Medikamente, die mit Immunsuppression/-schwéche verbunden
sind (z.B. akute/chron. Leukdmie, Lymphom, symptomatische HIV-Infektion,
zelluldre Immundefekte, hoch dosierte Kortikosteroidbehandlung)

Langzeit-Aspirin-Therapie (75)

1.2.1.5 Effektivitit

Die Effektivitét einer Impfung hingt zwei wichtigen Faktoren ab:

1.

von der geimpften Person selbst (Alter, Gesundheit,...)

2. Ahnlichkeit oder Ubereinstimmung zwischen den zirkulierenden Virusstimmen und

den im Impfstoff enthaltenen Virusstimmen. (79,80)

Weitere wichtige Faktoren, die die Wirksamkeit der Impfung mal3geblich beeinflussen sind

die Zunahme oder Abnahme der Glykosilierung seitens des Antigens, eine frithe bereits in der

Kindheit entstandene Prigung des Immunsystems, die Epitopspezifitit, Mutationen im

Virusantigen, welches in Hiihnereiern geziichtet wurde, und die individuelle regionale
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Immunitdt durch bereits durchgemachte Infektionen oder friither erhaltene Schutzimpfungen.
(81-83)
Um die Effektivitdt einer Intervention verstehen zu konnen, miissen vorab Ziele festgelegt
werden, die erreicht werden sollen. Von der Influenzaimpfung erwartet man sich folgende
Vorteile:
e Ausbruch der Influenza soll verhindert werden
e Reduktion des Hospitalisierungsrisikos fiir Kinder, Erwachsene und Personen >65
Jahre
e Verhinderung von schweren Komplikationen, die mit chron. Erkrankungen assoziiert
sind
e Schutz fiir Frauen wihrend und nach der Schwangerschaft
e Schutz fiir Kinder vor potenziell todlichen Verlauf
e Reduktion der Schwere der Symptome bei Ausbruch der Influenza

e Herdenimmunitét. (80)

In Jahren, in welchen der erzeugte Impfstoff nur eine geringe Ahnlichkeit mit dem
zirkulierenden Virus hat, ist es mdglich, dass der Nutzen gering bis gar nicht erkenntlich ist.
Wihrenddessen kann in Jahren mit einer groBen Ahnlichkeit die Impfung von erheblichem
Nutzen sein, wenn es um den Ausbruch und die Vermeidung von Komplikationen geht. An
dieser Stelle muss allerdings erwdhnt werden, dass auch in diesen Jahren, trotz der hohen
Ubereinstimmung, die Effektivitit variieren kann. Dieser Umstand hiingt von der Art der
geimpften Personen, vom zirkulierenden Virustyp bzw. -subtyp und auch welche Art von
Impfstoff verwendet wurde, ab. (80)

In jeder Saison versuchen Forscher/innen mithilfe von Studien die Effektivitit der Impfung
nachzuweisen. Die Unterschiede zwischen den einzelnen Studien machen Vergleiche
allerdings schwierig. (80)

In der Influenzasaison 2004/2005 betrug die antigenetische Ubereinstimmung nur 5%,
withrend in der Saison 2006/2007 die Ubereinstimmung bei 91% lag, was die Impfeffektivitit
von 10% auf 52% erhohte. In der Saison 2014/2015 dominierte in den Vereinigten Staaten
von Amerika das Influenzavirus A (H3N2). Allerdings unterschied sich das H3N2-Antigen
aufgrund eines Antigendrifts von dem im Impfstoff enthaltenen Antigen. (84) Die Folge war
eine Impfwirksamkeit von 19% und fiir H3N2 assoziierte Erkrankungen von nur 6%. (85)
Eine Metaanalyse einer Beobachtungsstudie aus den USA konnte zeigen, dass die generelle

Wirksamkeit der Influenzaimpfung bei Typ A H3N2 weniger effektiv als wie bei Typ A
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HINI und Influenza B ist. (86) Der Ursache fiir die geringere Effektivitit hat mehrere
Griinde. Zum einen unterlaufen die Viren stdndigen genetischen Verdanderungen. Das Problem
hierbei ist, dass sich Typ A H3N2 genetisch so stark verdndern kann, dass der Virusstamm,
welcher fiir die saisonale Impfung gewihlt wurde, kaum bis gar nicht mehr mit dem
zirkulierenden H3N2 Stamm {ibereinstimmt. Zum anderen kann sich das Influenzavirus im
Vergleich zu den anderen Typen und Subtypen wihrend der Herstellungsphase in

Hiihnereiern ebenfalls genetisch stark verédndern. (80)

In zahlreichen Studien, die seit 2010 durchgefiihrt wurden, hat die Influenzaimpfung é&ltere
Personen vor dem Influenza Typ A (HINI) und den beiden Stimmen des Typ B Virus
geschiitzt. Sie konnte das Risiko einer Erkrankung an HIN1 oder Typ B um mehr als 60%
senken. (87) Der Schutz der Impfung gegeniiber Influenza A (H3N2) konnte nicht so
eindrucksvoll gezeigt werden. Im Durchschnitt konnte die Zahl der Arztbesuche um 24% und
die Anzahl der Hospitalisierungen um 33% gesenkt werden. (87,88) Wenn wihrend einer
aktiven Grippewelle das Influenza A (H3N2) Virus mit dem im Impfserum beinahe
iibereinstimmt, lag der Schutz bei ca. 43%. Wenn es allerdings zu genetischen Verdnderungen

gekommen ist, sank die Rate der Effektivitét auf 14%. (88)

Die Wirksamkeit einer inaktivierten Standarddosisimpfung bei Personen >65 Jahren bewies in
zahlreichen Studien eine Verminderung von Erkrankungen, Hospitalisierungen und Influenza
assoziierten Komplikationen. Eine Kohortenstudie, die 2012 bei élteren Personen in betreuten
Lebensgemeinschaften durchgefiihrt wurde, evaluierte 12,6 Millionen Personen wihrend der
Influenzasaison und kam zum Ergebnis, dass die Impfung eine Reduktion der
Hospitalisierungen und Todesfélle herbeifiihrte. (89)

Eine Fallkontrollstudie konnte eine signifikante Reduktion des Hospitalisierungsrisikos bei
geimpften Erwachsenen >50 Jahren mit positivem Labortest nachweisen. (90) Auch wenn die
Wirksamkeit des Impfstoffes gering ist, kann in der dlteren Population die Hospitalisierung
durchaus verhindern. So konnte eine weitere Studie, die in der Influenzasaison 2012/2013 bei
>65 Jihrigen in den USA durchgefiihrt wurde, beweisen, dass eine Impfung mit 10%iger
Effektivitit und 66%igen Durchimpfungsrate ungefahr 13.000 Hospitalisierungen und eine
Impfung mit 40%iger Effektivitit ca. 60.000 Hospitalisierungen verhindern konnte. (91) In
einer Bevolkerungs-basierten Studie, die 2013/2014 in den USA an iiber 65 Jdhrigen
durchgefiihrt wurde, wurde der Einfluss der Impfung auf die Schwere der Erkrankung
untersucht. Dabei zeigte sich, dass die Influenzaimpfung nicht nur das Risiko fiir die
Intensivpflichtigkeit und Mortalitidt innerhalb des Krankenhauses, sondern auch die
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Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation und im Krankenhaus senkte und damit positiv

beeinflusste. (92)

In einer Studie von 2010/2011 bis 2014/2015 wurde evaluiert, ob Personen, die sich nicht nur
im aktuellen, sondern auch in den vergangenen Saisonen haben impfen lassen, einen Vorteil
gegeniiber jenen haben, die sich nur in der aktuellen Saison haben impfen lassen. In einigen
Influenzasaisonen war der Schutz gegeniiber Influenza A (H3N2) fiir Personen, die sich im
vergangenen und aktuellen Jahr haben impfen lassen, geringer als bei jenen, die sich nur im
aktuellen Jahr haben impfen lassen. Die Schlussfolgerung passt zur Uberlegung, dass
wiederholte Influenzaimpfungen die Immunantwort schwichen kénnen, besonders gegeniiber
dem H3N2 Virus. Trotzdem hat die jahrliche Auffrischung auch einen Nutzen. Bei einigen
Personen bleibt die Immunitét gegeniiber dem Virus erhalten und Personen, die sich ein Jahr
lang nicht geimpft haben, profitieren von der restlichen Immunantwort und sind ebenfalls

geschiitzt. (87)

1.2.1.6 Empfehlung und Schema

Die hohe Reinheit des modernen Impfstoffes fiihrt insgesamt zu einem unauffilligen
Nebenwirkungsprofil und einer guten Vertraglichkeit. Fiir die gute Vertrdglichkeit miissen
EinbuBlen hinsichtlich der Immunogenitit in Kauf genommen werden. Die Spalt- und
Untereinheitenimpfstoffe bewirken eine Immunantwort, die nur fiir einen gewissen Zeitraum
schiitzend wirkt. Damit die Immunitét erhalten bleibt, ist eine jdhrliche Auffrischungsimpfung
notig, damit die geringe noch vorhandene Restaktivitit nicht verloren geht. (4) Bei
immunologischer Naivitdt gegen eines oder mehrerer zirkulierender Influenzaviren reicht eine
einzige Impfung nicht aus. In diesem Fall sind mehrere Teildosen eines hoch gereinigten

Influenzaimpfstoffes notwendig, um eine addquate Grundimmunisierung erreich zu konnen.

(4)

Der osterreichische Impfplan 2019 veroffentlichte fiir Kinder und Erwachsene folgende
Empfehlung:
e Alle Kinder und Jugendliche sollen jahrlich geimpft werden, besonders Sduglinge und
Kleinkinder ab dem vollendeten 6. Lebensmonat.
Bei der erstmaligen Impfung mit einem tetravalenten Totimpfstoff bis zum
vollendeten 8. bzw. 9. Lebensjahr oder wenn das Kind bisher eine einzige Impfung

erhalten hat, sollen 2 Impfungen im Abstand von mindestens 4 Wochen verabreicht
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werden, um eine addquate Immunisierung erreichen zu konnen. Die Influenzaimpfung
ist im kostenfreien Impfprogramm nicht enthalten. (75)

Generell gilt die Empfehlung, dass sich alle Personen ab dem vollendeten 6.
Lebensmonat impfen lassen sollen, darunter vor allem Altere, chronisch Kranke,

Personengruppen mit Risikofaktoren und Personal im Gesundheitswesen.

Laut dem 0sterreichischen Impfplan 2019 beginnt die beste Zeit fiir die jdhrliche Impfung

Ende Oktober. Sie kann aber auch bei bereits bestehenden Influenzafillen durchgefiihrt

werden. (75) Das menschliche Immunsystem bendtigt ungefidhr zwei Wochen bis geniigend

Antikorper gebildet wurden, um den Korper addquat vor den Influenzaviren schiitzen zu

konnen. (93) Da das Ansprechen auf die Impfung sehr stark von der Immunkompetenz, der

individuellen Influenza-Infektions- bzw. Impfgeschichte und der Ubereinstimmung der

Impfstimme mit den saisonal zirkulierenden Influenzaviren abhingig ist, gibt es fiir die

einzelnen Personengruppen unterschiedliche Schemata. Fiir die 4 erwéhnten Personengruppen

gilt folgendes Schema: (75)

1.

Kinder und Jugendliche: Vom vollendeten 2. bis zum vollendeten 18. Lebensjahr ist

der tetravalente Lebendimpfstoff der Saison 2018/2019 zugelassen. Die nasale
Verabreichung des Lebendimpfstoffes fiihrt dazu, dass die Impf-Compliance erhdht
werden kann und bei Erstimpfung ein besseres immunologisches Priming (= Aufbau
eines immunologischen Gedéchtnisses) erfolgt. Aus diesem Grund wird ein
tetravalenter, intranasaler Lebendimpfstoff fiir Kinder ab dem vollendeten 2.
Lebensjahr fiir die Erstimpfung empfohlen. (75)

Erwachsene bis zum vollendeten 65. Lebensjahr: Fiir Erwachsene dieser Altersgruppe

wird eine jdhrliche Impfung mit einem tetravalenten Impfstoff empfohlen, weil davon
ausgegangen wird, dass diese Personen eine schlecht ausgepriagte Immunitit gegen
Influenza-B-Viren haben. (75) Das betrifft vor allem Schwangere und Frauen, die
wihrend der Influenzasaison schwanger werden wollen, Stillende, Personen mit
Kontakt zu Neugeborenen und Immunsupprimierten, adipdse Personen, Personal des
Gesundheitswesens, von  Kinderbetreuungseinrichtungen und  Sozialberufen,
Betreuungspersonen und Haushaltskontakte von Risikopersonen, sowie Personen mit
hiufigen Publikumskontakten und Reisende. (77)

Erwachsene ab dem vollendeten 65. Lebensjahr: Eine jdhrliche Impfung ist in dieser

Gruppe ebenfalls empfohlen. Personen hoheren Alters haben im Laufe ihres Lebens

hdufiger Influenza-B-Erkrankungen mit Vertretern beider Linien durchgemacht,
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wodurch davon ausgegangen wird, dass sie eine gute Immunitit gegen Influenza-B-
Viren aufweisen. Wenn éltere Personen trotzdem an diesem Typ erkranken, kann der
Verlauf besonders schwer sein. Senioren/innen sollten mit einem adjuvantierten
(=zugelassen ab dem 65. Lebensjahr), trivalenten Impfstoff geimpft werden, weil
dieser hohe Antikorperspiegel induzieren kann. (75)

Wenn allerdings mit hoher Wahrscheinlichkeit ein intensives Auftreten eines
Influenza-B-Stammes, welcher nur in einem tetravalenten Impfstoff enthalten ist
(B/Yamagata), erwartet wird, dann wird bei bereits erfolgter trivalenter Impfung nach
einem Mindestabstand von 4 Wochen oder von vornherein ein tetravalenter Impfstoff

verabreicht. (75)

4. Risikopersonen: Bei diesen Personen wird eine Kombination von adjuvantiertem und
nicht adjuvantiertem Impfstoff (je nach epidemiologischer Situation tri- oder
tetravalent) in einem Abstand von mindesten 4 Wochen empfohlen. Auf jeden Fall ist

es auch wichtig, dass auch das Umfeld konsequent geimpft wird. (75)

1.2.1.7 Verbesserungen

Das Influenzavirus gehdrt zu den am schnellsten mutierenden Viren. Die Vermehrung und
Herstellung von Influenzaviren in Hiithnereiern fiir Impfseren gehdrt zu den groften
Schwachstellen der Impfstoftherstellung. Das Wachstum des Virus innerhalb der Eier ist ein
Trigger fiir Mutationen, besonders fiir das H3N2 Virus. Aus diesem Grund hat das CDC eine
Methode entwickelt, um dieses Problem zu losen. (94) Die Wissenschaftler/innen verwenden
die sog. ,,Advanced Molecular Detection” (AMD) Technologie, mithilfe der sie genetische
Sequenzen von 10 Generationen von H3N2 Viren, wie sie in den Hiihnereiern wachsen und
sich entwickeln, genauer beurteilen konnen. Die CDC testet alle Viren um herauszufinden,
welche genetische Verdnderung zu einer addquaten Immunantwort und einem adéquaten
Wachstum in den Eiern fiihrt. Sobald die Ursache gefunden wird, soll die AMD Technologie
versuchen das H3N2 Virus mit den besonderen Eigenschaften auszuwéhlen. Dieses Virus soll

fiir den neuen saisonalen Impfstoff verwendet werden. (94)

Die ECDC verfolgt das Ziel die Impfeffektivitdt zu erhdhen. Um das zu erreichen, bemiihen
sie sich um eine Weiterentwicklung an 3 mafigeblichen Sdulen:

e Impfung, die einen Immunitatsschutz fiir ldnger als eine Saison ermdglicht

e Produktionsverfahren kiirzen, um eine moglichst genaue Prognose fiir die kommende

Saison abgeben zu kdnnen
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e cine Art Universalimpfstoff, der gegen alle kursierenden Virusstimme schiitzt. (95)

1.2.1.8 Allergische Reaktion

Eine allergische Reaktion ist definiert als eine idiosynkratische Reaktion, die durch
immunologische Mechanismen verursacht wird. Schwere allergische Reaktionen gegeniiber
Impfungen sind aber generell selten und schwierig vorherzusagen. Die World Allergy
Organization hat die allergischen Reaktionen nach ihrem zeitlichen Auftreten der Symptome
charakterisiert. (96)

Die Reaktion wird in zwei Typen eingeteilt:

e Sofort: Die Sofortreaktion, in Form von IgE mediierten Symptomen, tritt bereits
wenige Minuten bis zu einer Stunde nach der Verabreichung auf. Zu den hiufigsten
Zeichen zdhlen Hautverdnderungen (Flush, Pruritus, Urtikaria), Angioddem,
respiratorische Symptome, wie verstopfte oder laufende Nase, Verdnderung der
Stimme, Husten, Stridor bis hin zur Dyspnoe und kardiovaskulidre Symptome, wie
Ohnmacht, Synkope, Palpitationen, Hypotension. (97)
Die schwerste Form der IgE-mediierten allergischen Reaktion ist die Anaphylaxie. Sie
beginnt rasch mit der schwersten Auspriagung der oben genannten Symptome und
fiihrt unbehandelt zum Tod. (97)

e Verspitet: Die verspitete Reaktion tritt erst einige Stunden nach der Applikation auf
und wird selten durch das Immunglobulin E ausgeldst. (96) Typische Symptome sind
Fieber, lokale Reaktionen wie Rotung und Schwellung der Injektionsstelle. Es kann
auch die sog. ,,Serumkrankheit® auftreten, bei der es nach ein bis zwei Wochen zu
Unwohlsein, Fieber, Ausschlidgen, Polyathralgie oder Polyathritis kommen kann.

(98,99)

Einige nicht mikrobielle Bestandteile von Impfstoffen konnen zu allergischen Reaktionen
fiihren. Mogliche allergieauslosende Bestandteile sind Gelatine, Hiithnereiweill, Casein,
Thimerosal, = Aluminium, Phenoxyethanol, antimikrobielles = Agens, Hefe oder
Naturkautschuklatex. (100)

Um mogliche Allergien feststellen zu konnen, gibt es den Pricktest gegen Allergene. Wenn
der intradermale Test negativ ist, ist eine Allergie gegeniiber einem Impfstoffbestandteil
unwahrscheinlich und die Person kann bedenkenlos geimpft werden. (101,102) Wenn der

Pricktest ein positives Ergebnis liefert und es fiir notwendig gehalten wird, dass die Person die
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Impfung trotzdem bekommen soll, wird der Impfstoftf laut Protokoll in einer reduzierten Dosis

verabreicht und die Person beobachtet. (103)

1.3 Ziel der Studie

Das Ziel der Studie war es, die Impfrate der Influenzaimpfung bei den Bewohner/innen,
Mieter/innen, dem Personal der Pflegewohnheime (PWH) der GGZ und des Betreuten
Wohnens am  Oeverseepark in der Saison 2018/2019, nach  erfolgten
InterventionsmaBBnahmen, im Vergleich zur Saison 2017/2018 deutlich zu erhdhen. Durch die
Erhohung der Impfrate soll der positive Effekt der Impfung beziiglich der Reduktion der
Influenzaerkrankungen, der Influenza assoziierten Hospitalisierungen und Todesfille bei

geriatrischen Patienten/innen nachgewiesen werden.
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2 Methoden

Eine retrospektive Datenerhebung wurde in der Saison 2017/2018 und 2018/2019 an den
PWH der GGZ durchgefiihrt.

Mithilfe von Informationsveranstaltungen und Informationsschreiben wurde im Herbst 2018
versucht die Bewohner/Innen, Mieter/Innen und das Personal auf die Influenzaimpfung

aufmerksam zu machen, um die Bereitschaft beziiglich der Influenzaimpfung zu erhdhen.

2.1 Projetteilnehmer/innen

Zur GGZ zidhlen die Albert Schweitzer Klinik, das Albert Schweitzer Hospiz, die PWH
Aigner-Rollett (AR), Peter Rosegger (PR), Erika Horn (EH), die Seniorenresidenz (SR)
Robert Stolz (RS) und das Betreute Wohnen am Oeverseepark. Um einen Vergleich treffen zu
konnen, wurden in der Albert Schweitzer Klinik ebenfalls Zahlen erhoben, aber keine
Interventionen gesetzt. An diesem Pilotprojekt haben insgesamt 422 Bewohner/innen und
Mieter/innen und 45 Mitarbeiter/innen der PWH, SR und des Betreuten Wohnens
teilgenommen. Diese Projektteilnehmer/innen wurden ausgewdihlt, weil der liberwiegende
Anteil der Bewohner/innen und Mieter/innen >65 Jahre ist, wodurch sie auch ohne zusétzlich
bestehende chronische Grunderkrankung zur Hochrisikogruppe gezéhlt werden. Das Personal

wurde ausgewdhlt, weil sie in stindigem Kontakt zu Hochrisikopersonen stehen.

2.2 Datenerhebung

Daten beziiglich des Impfstatus und der Hemmgriinde gegeniiber der Impfung wurden mittels
Fragebogen auf Ebene der Bewohner/innen und Mieter/innen durch die
Hygienekontaktpersonen oder die Stationsleitungen unter Verwendung der Fieberkurve bzw.
durch den Projektleiter, DKGP Christian Pux, selbst erhoben. Auf Ebene der Mitarbeiter
wurden die Daten durch das Team der betrieblichen Gesundheitsforderung rund um Helga

Gafuik erhoben.
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2.2.1 Saison 2017/2018

Im Janner 2018 erfolgte bei Bewohner/innen, Mieter/innen und dem Personal eine IST-Stand
Erhebung beziiglich der Grippeimpfung in der abgelaufenen Saison 2017/2018. Die
Fragestellungen lauteten folgendermalen:

e Wie viel Prozent haben eine Grippeimpfung in der Saison 2017/2018 erhalten?

e Wieso haben diese Personen keine Impfung in Anspruch genommen?

Die Teilnehmer/innen des Projektes wurden darum gebeten anonym und freiwillig an der
Befragung mittels Fragebogen (fiir Bewohner/innen und Mieter/innen in Papierform, fiir das
Personal virtuell verfiigbar) teilzunehmen. Im Fragebogen konnten die Personen ihre Griinde
angeben, warum sie keine Impfung in Anspruch genommen haben. Bei den Mitarbeiter/innen
standen zur Auswahl:

¢ ich hatte keine Gelegenheit, mich impfen zu lassen

e ich habe schlechte Erfahrungen mit der Grippeimpfung gemacht (z.B.

Nebenwirkungen)

e ich bin skeptisch, ob die Grippeimpfung hilft

¢ ich bin skeptisch, was Impfungen im Allgemeinen betrifft

¢ ich bin skeptisch, da die Impfungen von der Pharmaindustrie gesteuert werden

e ich habe Angst vor Nadeln

e andere Griinde (hier konnten Griinde hinzugefiigt werden).

Bei den Bewohner/innen und Mieter/innen standen zur Auswahl:

ich hatte keine Gelegenheit, mich impfen zu lassen

e ich habe schlechte Erfahrungen mit der Grippeimpfung gemacht (Nebenwirkungen,
etc.)

e ich bin skeptisch, ob die Grippeimpfung hilft

e ich bin skeptisch, was Impfungen im Allgemeinen betrifft

e ich habe Angst vor Nadeln

e die Impfung ist zu teuer

e andere Grinde.
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2.2.2 Herbst/Winter 2018 (Oktober — Dezember)

In diesen drei Monaten wurden Interventionsmafinahmen durchgefiihrt, um die Bereitschaft
zur Grippeimpfung zu erhéhen. Da sich die MaBnahmen fiir die Bewohner/innen,
Mieter/innen und das Personal iiberschneiden, werden sie in den folgenden Punkten
gemeinsam angefiihrt:

e Durchfithrung von Aufkldrungsveranstaltungen durch das Hygieneteam der GGZ, den
Geriatrischen ~ Konsiliardienst (GeKo), Mitarbeiter/innen der Infektiologie
(Medizinische Universitit Graz), und den arbeitsmedizinischen Dienst (Oktober,
November)

e Erstellung und Aushang von Plakaten (Oktober — Dezember)

e Erstellung und Ausgabe von Motivationsschreiben (Oktober, November).

Da die Bewohner/innen und Mieter/innen am meisten von der Wirkung der Impfung
profitieren, wurden weitere Mallnahmen gesetzt, um die Impfrate deutlich erh6hen zu konnen.
Zu diesen Mallnahmen zéhlen:
e Durchfiihrung der Impfung durch hausirztliche Dienste und den GeKo
e FEinbeziehung der hausirztlichen Dienste (Erstellung eines Informationsschreibens
zum Projekt und Ausgabe an die hausdrztlichen Dienste im Oktober 2018 durch die
Teams vor Ort)
e Miteinbeziehung der Angehodrigen, Besuchsdienste und externer Dienste
(Reinigungsdienst, Frisordienste, Fullpflege) in den PWH der GGZ (Oktober,

November).

Auf Ebene der Mitarbeiter/innen wurden ebenfalls spezielle Interventionen getroffen:
e Durchfiihrung der Gratisimpfaktion in jeder Einrichtung (Arbeitsmedizin)

e Schulung zum Verhalten bei Influenzaerkrankungen durch das Hygieneteam der GGZ.

Noch bevor die InterventionsmaBnahmen im Herbst/Winter 2018 gestartet wurden, sind
bereits im April 2018 bei den Bewohner/innen der PWH Daten zu den Influenzaerkrankungen
inkl. Verdachtsfille, der Therapie mit antiviralen Wirkstoffen sowie den Influenza-
assoziierten Krankenhauseinweisungen und Todesféllen fiir die Saison 2017/2018 gesammelt

worden.
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2.2.3 Saison 2018/2019

Die Erhebung der Impfrate erfolgte im Jéanner 2019. Die Daten der Bewohner/innen und
Mieter/innen wurden von Hygienekontaktpersonen oder die Stationsleitungen laut der
Fieberkurve bzw. durch das Personal vor Ort mit Hilfe von DKGP Christian Pux erhoben.
Auf Ebene der Mitarbeiter/innen geschah dies durch das Team der betrieblichen
Gesundheitsforderung. Danach wurden die Impfraten von 2017/2018 und 2018/2019
gegeniibergestellt.

Wie bereits im April 2018 erfolgte auch im April 2019 eine Datenerhebung zur den
Influenzaerkrankungen inkl. den Verdachtsfillen, die Therapien mit antiviralen Wirkstoffen
und die Influenza-assoziierten Hospitalisierungen und Todesfidlle fiir die Saison 2018/2019,
damit ein Vergleich zwischen 2017/2018 sowie 2018/2019 moglich ist.

Zusitzlich zur Impfrate wurden die Studienteilnehmer/innen im Jahr 2019 auch gefragt

welche der gesetzten Interventionsmafinahmen sie bewusst wahrgenommen haben.

2.3 Statistik und Datenanalyse

Im Anschluss an die Datenerhebung erfolgte eine statistische Auswertung. Der Anteil der
geimpften Personen der Saisonen 2017/2018 und 2018/2019 wurde mittels Chi-Quadrat-Tests

in Excel verglichen.
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3 Ergebnisse

3.1 Beschreibung der Teilnehmer/innen

Wie bereits im Methodenteil erwdhnt werden zu den Teilnehmer/innen dieser Studie die
Bewohner/innen der PWH AR, PR, EH und der SR RS gezéhlt. Die Mieter/innen des
Betreuten Wohnens am Oeverseepark sowie die Mitarbeiter/innen der bereits genannten
Standorte wurden ebenfalls in die Studie mit einbezogen.

Insgesamt nahmen in der Saison 2017/2018 648 Personen und in der Saison 2018/2019 632
Personen, also um 16 Personen weniger, teil. Die genaue Aufteilung der Personenzahlen

konnen der folgenden Tabelle entnommen werden.

Anzahl der Teilnehmer/innen

Saison 2017/2018 Saison 2018/2019
Bewohner/innen der PWH 377 371 (-6)
GGZ
Mieter/innen des Betreuten 32 24 (-8)
‘Wohnens
Mitarbeiter/innen der PWH 239 237 (-2)
GGZ und des Betreuten
Wohnens
Teilnehmerzahl insgesamt 648 632 (-16)

Tabelle 1 Anzahl der Teilnehmer/innen. In dieser Tabelle werden die Zahlen der Teilnehmer/innen in den

Saisonen 2017/2018 und 2018/2019 gegeniiber gestellt.

Zahlen beziiglich der Geschlechterverteilung wurden ebenfalls erhoben. Der Prozentsatz der
Frauen lag bei den Mieter/innen des Betreuten Wohnens bei 75%, bei den Bewohner/innen

der Pflegewohnheime bei 79% und beim Personal bei 82%.

52



Prozentualer Anteil Frauen/Manner
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Abbildung 4 Prozentualer Anteil Frauen/Miinner. In diesem Balkendiagramm wird der prozentuale Anteil

von Frauen und Méannern dargestellt.

Um das Teilnehmerkollektiv besser beschreiben zu kénnen, wurde von den Teilnehmer/innen
auch das Alter in Jahren erhoben. Diese Datenerhebung wurde verwendet, um das
Durchschnittsalter berechnen zu konnen. Die errechneten Werte ergaben ein
Durchschnittsalter von 82 + 8,1 Jahren bei den Bewohner/innen (Altersspanne von 63 - 102
Jahre), ein durchschnittliches Alter von 86 + 8,1 Jahre bei den Mieter/innen (Altersspanne von
63 - 102 Jahre) und ein Durchschnittsalter von 40 = 10,6 Jahren beim Personal (Altersspanne
von 22 — 58 Jahre).

Durchschnittsalter Bewohner/innen, Mieter/innen,
Personal
100
86
80
g
T 60
£ 40
E A0
<
20
0 -
Bewohner/innen Mieter/innen Personal

Abbildung 5 Durchschnittsalter Bewohner/innen, Mieter/innen, Personal. Diese Grafik zeigt in Form von

Balken die durchschnittliche Altersverteilung.
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3.2 Gegeniiberstellung der Saison 2017/2018 und Saison 2018/2019

3.2.1 Bewohner/innen und Mieter/innen

Im Janner (KW 2) 2018 wurde, fiir die Saison 2017/2018, bei den Bewohner/innen der
Pflegewohnheime der GGZ und im Betreuten Wohnen eine Datenerhebung beziiglich der
Impfrate durchgefiihrt. Zu diesem Zeitpunkt waren 6% der Bewohner/innen (22/377) der
PWH GGZ und 38% der Mieter/innen (12/32) des Betreuten Wohnens geimpft. Unter den
einzelnen PWH und der SR zeigten sich deutliche Unterschiede. Insgesamt gab es in der
Saison 2017/2018 nur einen einzigen Nachweis einer Influenzaerkrankung. Der betroffene
Bewohner des Pflegewohnheimes Aigner-Rollett verstarb trotz Hospitalisierung. In dieser
Saison war es der einzige Influenza assoziierte Todesfall.

Wichtig zu erwéhnen ist, dass sich der Prozentsatz der PWH GGZ von dem PWH AR, PWH
PR, PWH EH und der SR RS zusammensetzt. Das Betreute Wohnen am Oeverseepark wird
nicht zur Gesamtzahl der PWH GGZ gezahlt, sondern ist eigenstindig. Das bedeutet, dass
jeder weiter genannte Prozentsatz des Betreuten Wohnens am Oeverseepark nur die
Mieter/innen und das Personal dieses Standortes betrifft und unabhéngig von der Gesamtzahl

des PWH GGZ ist.

In der Saison 2018/2019 wurden dieselben Daten zur Durchimpfungsrate an den einzelnen
Standorten erhoben. Zu diesem Zeitpunkt waren 19% (71/371) der Bewohner/innen der PWH
GGZ und 46% (11/24) der Mieter/innen des Betreuten Wohnens geimpft. Bei der genaueren
Betrachtung ldsst sich teilweise ein deutlicher Unterschied der Impfrate zwischen den
einzelnen PWH festmachen. In dieser Saison wurde bei den Bewohner/innen und
Mieter/innen keine Influenzaerkankung nachgewiesen. Folglich gab es auch keine Influenza
assoziierten Todesfille.

Anhand der Daten konnte auch die prozentuale Steigerung der Impfquote berechnet werden.
Die Impfquote der Bewohner/innen der PWH GGZ ist von der Saison 2017/2018 auf
2018/2019 um 217% und bei den Mieter/innen des Betreuten Wohnens um 21% gestiegen.

In der nachfolgenden Tabelle werden die Saisonen 2017/2018 und 2018/2019 beziiglich der
Impfrate in absoluten und prozentualen Zahlen gegeniibergestellt. Die genauen Zahlen konnen

der Tabelle entnommen werden.
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Impfrate der Bewohner/innen der PWH GGZ & Mieter/innen des Betreuten

Wohnens
Saison 2017/2018 Saison 2018/2019

Geimpfte  gesamt Prozentualer = Geimpfte  gesamt Prozentualer

Personen Anteil Personen Anteil
PWH GGZ 22 377 6% 71 371 19%
gesamt
PWH AR 6 96 6% 25 93 27%
PWH PR 4 94 4% 24 104 23%
PWH EH 9 90 10% 10 86 12%
SR RS 3 97 3% 12 88 14%
Betreutes 12 32 38% 11 24 46%
Wohnen
Oeverseepark

Tabelle 2 Impfrate der Bewohner/innen der PWH GGZ & Mieter/innen des Betreuten Wohnens

Um die Impfrate besser visualisieren zu konnen, werden die Daten der obigen Tabelle in

einem Balkendiagramm dargestellt. In diesem Diagramm werden die Saison 2017/2018 (rot)

und die Saison 2018/2019 (griin) nebeneinander dargestellt, um eine bessere Vergleichbarkeit

zu ermoglichen.

55



Impfrate bei Bewohner/innen und Mieter/innen

M Anzahl der geimpften Personen 2017/2018 4 Anzahl der geimpften Personen 2018/2019
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Abbildung 6 Impfrate bei Bewohner/innen und Mieter/innen. In diesem Balkendiagramm werden die
Saisonen 2017/2018 und 2018/2019 gegeniiber gestellt.

3.2.2 Personal

Im Janner (KW 2) 2018 wurden, ebenfalls fiir die Saison 2017/2018, parallel zu den Daten der
Bewohner/innen und Mieter/innen auch die Daten der Mitarbeiter/innen in den jeweiligen
Pflegeeinrichtungen erhoben. Den Angaben zufolge waren zu dieser Zeit 1% (3/234)
Mitarbeiter/innen in den PWH GGZ und 0% (0/5) im Betreuten Wohnen geimpft.

In der Saison 2018/2019 wurden dieselben Daten zur Durchimpfungsrate an den einzelnen
Standorten erhoben. Zu diesem Zeitpunkt waren 20% (46/233) der Mitarbeiter/innen der
PWH GGZ und 0% (0/4) der Mitarbeiter/innen des Betreuten Wohnens geimpft. Die
Impfraten variieren zwischen den einzelnen Standorten zum Teil stark. Wie bei den
Bewohner/innen und Mieter/innen wurde auch beim Personal eine prozentuale Steigerung aus
den bestehenden Daten berechnet. Beim Personal kam zu einer Steigerung der Impfquote um
1900%. Aus der folgenden Tabelle konnen die genauen Daten der einzelnen Standorte

abgeleitet werden.
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Impfrate der Mitarbeiter/innen der PWH GGZ und des Betreuten Wohnens

Saison 2017/2018 Saison 2018/2019
Geimpfte gesamt Prozentualer = Geimpfte  gesamt Prozentualer
Personen Anteil Personen Anteil
PWH GGZ 3 234 1% 46 233 20%
gesamt
PWH AR 1 62 2% 19 55 35%
PWH PR 0 59 0% 9 66 14%
PWH EH 1 48 2% 12 52 23%
SR RS 1 65 2% 6 60 10%
Betreutes 0 5 0% 0 4 0%
Wohnen
Oeverseepark

Tabelle 3 Impfrate der Mitarbeiter/innen der PWH GGZ und des Betreuten Wohnens.

Fiir eine bessere Visualisierung der Impfrate werden die Daten der obigen Tabelle wie im
vorangegangenen Kapitel in ein Balkendiagramm eingefiigt. Die Impfrate der
Mitarbeiter/innen der Saisonen 2017/2018 (rot) und 2018/2019 (griin) werden im gleichen

Diagramm zur besseren Vergleichbarkeit dargestellt.



Impfrate des Personals der PWH GGZ und des Betreuten Wohnens

M Anzahl der geimpften Personen 2017/2018 i Anzahl der geimpften Personen 2018/2019
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Abbildung 7 Impfrate des Personals der PWH GGZ und des Betreuten Wohnens. In diesem
Balkendiagramm werden die Saisonen 2017/2018 und 2018/2019 gegeniiber gestellt.

3.2.3 Chi-Quadrat-Test

Der Chi-Quadrat-Test wurde verwendet, um die Saisonen 2017/2018 und 2018/2019
statistisch miteinander vergleichen zu kdnnen. Es wurden zwei voneinander unabhingige
Tests berechnet, wobei einer fiir die Bewohner/innen und Mieter/innen und der zweite fiir das
Personal durchgefiihrt wurden. Der Vergleich der erwarteten mit der beobachteten Impfrate
brachte sowohl fiir die Bewohner/innen und Mieter/innen als auch fiir das Personal ein
statistisch signifikantes Ergebnis, da bei beiden Berechnungen p < 0,001 war.

Aus diesem Grund kann die Nullhypothese (Hy), dass es zwischen den beiden Saisonen
keinen signifikanten Unterschied gibt, verworfen werden. Folglich kann die
Alterativhypothese (H;), dass es einen signifikanten Unterschied zwischen den beiden

Saisonen gibt, angenommen werden.
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3.3 Motive bzw. ,,Hemmgriinde“ gegeniiber der Influenzaimpfung

3.3.1 Bewohner/innen und Mieter/innen

Die notwendigen Informationen wurden mit Hilfe eines Fragenbogens erhoben. Die
Fragenbogen dieser Personengruppe zielten lediglich darauf ab, die Hemmgriinde fiir die
Nichtinanspruchnahme in Erfahrung zu bringen. Motive fiir die Inanspruchnahme wurden
nicht erfragt. Insgesamt nahmen 107 Bewohner/innen der PWH GGZ und 24 Mieter/innen aus
dem Betreuten Wohnen freiwillig teil. Die insgesamt 131 Personen werden in einem
gemeinsamen Kreisdiagramm zusammengefasst und dargestellt.

Sowohl die Bewohner/innen als auch die Mieter/innen gaben mit einem hohen Prozentsatz an,
dass sie keine Gelegenheit hatten sich impfen zu lassen. Was die genauen Griinde dafiir sind,
wurde nicht ndher erldutert. Es geht deutlich hervor, dass unter dieser Personengruppe eine
gewisse Skepsis gegeniiber der Wirksamkeit besteht. Aber nicht nur ein Misstrauen
gegeniiber der Influenzaimpfung alleine, sondern auch Impfungen im Allgemeinen. Auch hier
wurden die Griinde fiir das bestehende Misstrauen nicht nédher erldutert. Impfungsassoziierte
Nebenwirkungen sowie die Angst vor Nadeln wurden auch als Griinde angegeben. Unter dem
Punkt ,andere Griinde“ wurden unterschiedlichste Punkte wie z.B. fortgeschrittenes

Lebensalter, Arztwechsel, zu wenig Informationen, etc. angegeben.

Befragung Bewohner/innen und Mieter/innen (n = 131)

keine Gelegenheit Impfung in

25% Anspruch zu nehmen

M Skepsis gegenliber Effektivitat

38%

i Skepsis gegenitiber Impfungen
im Allgemeinen

H Nebenwirkungen

M Angst vor Nadeln
16%

M zu hohe Kosten

2%,
° 8% 9% i andere Griinde

Abbildung 8 Befragung Bewohner/innen und Mieter/innen (n = 131). In diesem Kreisdiagramm werden die
Hemmgriinde gegeniiber der Influenzaimpfung anteilsmafig dargestellt.
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3.3.2 Personal

Mit Hilfe von Fragebogen wurden sowohl die Motive als auch die Hemmgriinde fiir die
Inanspruchnahme bzw. Nichtinanspruchnahme der Impfung beim Personal erfragt. An der

Befragung haben 102 Mitarbeiter/innen (43%) teilgenommen.

3.3.2.1 Motive fiir die Impfung

Von diesen 102 Personen gaben alle (100%) den Eigenschutz als ihr Hauptmotiv an. Als
weitere wichtige Motive wurden der Schutz der Bewohner/innen und Mieter/innen, eine
Impfempfehlung von einer anderen Person, Vermeidung eines Krankenstandes sowie der
Schutz des personlichen Umfeldes angegeben. Rund 32% nannten ,,andere Griinde* fiir die

Inanspruchnahme, die allerdings nicht weiter erldutert wurden.

Motive fiir die Inanspruchnahme der Influenzaimpfung beim
Personal (n = 102)

H Eigenschutz

64% M Schutz der Bewohner/innen &

Mieter/innen

M Impfung wurde empfohlen

H Vermeidung eines

68% Krankenstandes

M Schutz des persénlichen
Umfeldes

M andere Griinde

73%

Abbildung 9 Motive fiir Inanspruchnahme der Influenzaimpfung Personal (n = 102). In diesem
Kreisdiagramm werden die Motive anteilsmaBig dargestellt.

3.3.2.2 Hemmgriinde

Das Personal gab im Vergleich zu den Bewohner/innen und Mieter/innen sehr dhnliche
Griinde fiir die Nichtinanspruchnahme der Impfung an, allerdings mit unterschiedlicher
prozentualer Gewichtung. Als grof3ter Kontrapunkt gegeniiber der Influenzaimpfung gilt die
Skepsis beziiglich der Effektivitit der Impfung im Vergleich zum Risiko-Nutzen-Verhiltnis.
An 2. Stelle steht mit einem Anteil von 16% die Skepsis gegeniiber Pharmakonzernen. Einige
der Befragten vermuten, dass Impfungen von Pharmakonzernen bewusst gesteuert und

angepriesen werden, um daraus einen fiir die Pharmafirma hoéheren Profit zu schlagen.
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Weitere Griinde wie Nebenwirkungen, allgemeine Skepsis gegeniiber Impfungen, Angst vor
Nadeln und nicht nédher erlduterte Griinde decken sich mit denen der Bewohner/innen und
Mieter/innen. Um die prozentuale Verteilung der Hemmgriinde besser darzustellen, werden

die Prozentsitze im folgenden Kreisdiagramm dargestellt.

Hemmgriinde fiir die Nichtinanspruchnahme der Influenzaimpfung
beim Personal (n = 102)

11% 9% H keine Gelegenheit Impfung in
p— Anspruch zu nehmen
M Skepsis gegenliber Effektivitat

M Skepsis gegenliber Impfungen im
Allgemeinen
M Nebenwirkungen

16%

32%

39 M Angst vor Nadeln
o

i skeptisch, da Impfungen von der

Pharmaindustrie gesteuert werden
i andere Grinde

15%

Abbildung 10 Hemmgriinde fiir die Nichtinanspruchnahme der Influenzaimpfung beim Personal (n =
102). In diesem Kreisdiagramm werden die Hemmgriinde anteilsméBig dargestellt.

3.3.3 Welche Informationen wurden bewusst wahrgenommen?

Diese Daten wurden sowohl bei den Mitarbeiter/innen als auch bei den Bewohner/innen und
Mieter/innen mit denselben Fragebogen erhoben wie die bereits oben erwidhnten Motive und
Hemmgriinde. Aus diesem Grund ist die Anzahl der Teilnehmer/innen dieselbe.

Rund 90% der befragten Mitarbeiter/innen wurden aufgrund des Personals vor Ort und der
zahlreichen Plakate auf die Initiative aufmerksam. Durch die kostenlose Impfaktion wurden
knapp 80% auf die laufenden MaBnahmen aufmerksam gemacht. Weitere Informationen
wurden durch Informationsschreiben, Pappfiguren und Informationsveranstaltungen
wahrgenommen.

Die Bewohner/innen und Mieter/innen nahmen die Informationen hauptsichlich durch das
Personal, den Hausarzt, durch Informationsveranstaltungen und durch Plakate wabhr.

Zusitzlich dazu wurden noch Informationsschreiben und Pappfiguren genannt.
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4 Diskussion

Jahrlich erkranken schéitzungsweise 5% - 15% der Bevolkerung an der Grippe. Generell ist
bekannt, dass Personen >65. Lebensjahr, vor allem jene mit Komorbidititen, zur
Risikopopulation beziiglich einer Influenzainfektion mit Komplikationen gezdhlt werden. Ein
komplikationsreicher ~Verlauf geschieht in den meisten Féllen auf Basis der
Nichtinanspruchnahme der saisonalen Influenzaimpfung. Aus diesem Grund ist die
Bestrebung vor allem Risikopatienten/innen einer jéhrlichen Immunisierung in Form einer
Impfung zu unterziehen, da sie die wichtigste und kosteneffektivste PraventionsmaBBnahme

gegen eine Influenzaerkrankung ist.

4.1 Interpretation der Ergebnisse

Die durchgefiihrte Pilotstudie setzte sich zum Ziel, die Bewohner/innen, Mieter/innen und das
Personal von den PWH der GGZ gegeniiber der Inanspruchnahme der Impfung zu
sensibilisieren. Stein des AnstofBes fiir die Studie war eine in der Saison 2017/2018
durchgefiihrte Datenerhebung, die eine erschreckend niedrige Impfrate zeigte. Wihrend bei
den Bewohner/innen und Mieter/innen die Impfrate zwischen 6% - 38% (abhédngig vom
Standort des Pflegewohnheimes) lag, war sie beim Personal derselben Einrichtung bei 0% -
2%. Darauthin wurden Interventionsmafinahmen eingeleitet, die die Impfrate deutlich erhdhen
sollten.

Die Ergebnisse der Saison 2018/2019 zeigten im Allgemeinen einen Anstieg der Impfrate,
was natiirlich dafiir spricht, dass die InterventionsmaBnahmen ihre Wirkung gezeigt haben.
Nichtsdestotrotz fiel das Ergebnis vor allem beim Personal zum Teil enttduschend aus.
Wihrend es bei den Bewohner/innen und Mieter/innen zu einem Anstieg der Impfrate auf
12% - 46% gekommen ist, lag das Ergebnis des Personals zwischen 0% - 35%. Bei den, in
den einzelnen Pflegewohnheimen und dem Betreuten Wohnen, durchgefiihrten Informations-
& Motivationsveranstaltungen war die Offenheit der Mitarbeiter/innen gegeniiber der
Impfung unterschiedlich. Im Pflegewohnheim Aigner-Rollett ist die Grippeimpfung, mit
insgesamt 35% geimpften Mitarbeiter/innen am stirksten in Anspruch genommen worden. In
den iibrigen PWH der GGZ schwankt die Zahl zwischen 10% - 24%. Im Betreuten Wohnen
am Oeverseepark konnten die InterventionsmaBnahmen keine Meinungsidnderung erzielen
und damit ist die Impfrate bei 0% geblieben. Mogliche Ursache fiir einen derartigen
Unterschied zwischen den einzelnen Pflegewohnheimen konnten auf unterschiedlich gute

personliche Kontakte innerhalb des Hygieneteams zuriickgefiihrt werden. Dies kann
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allerdings nur vermutet werden. Abgesehen davon zeigen die erhobenen Daten, dass die
Skepsis gegeniiber Impfungen durch Informationsveranstaltungen nur gering gesenkt werden
konnte, was den verhaltenen Anstieg der Impfrate zusétzlich erkldren konnte. Nichtsdestotrotz
zeigten die Interventionsmafinahmen ihre Wirkung und es war ein signifikanter Anstieg der
Impfrate zu verzeichnen. Positiv hervorzuheben ist, dass vor allem die kostenlose Impfaktion
und die zahlreichen Plakate Mitarbeiter/innen dazu bewegt haben sich einer Impfung zu
unterziehen.

Die Ergebnisse der Bewohner/innen und Mieter/innen fielen im Allgemeinen erfreulicher aus
als jene des Personals. Bei allen Standorten kam es zu einer Steigerung der Impfrate,
allerdings auch hier nicht so stark wie erhofft. Bis auf eine Ausnahme &hnelt die prozentuale
Steigerung der einzelnen Standorte der des Personals bei direktem Vergleich der
Balkendiagramme deutlich. Das PWH Aigner-Rollett hat im Vergleich zu anderen PWH und
der SR die hochste Impfrate mit 27% erreicht. Die beiden anderen PWH und die SR steigerten
die Impfrate auf 12% - 23%. Besonders auffallend ist der vergleichsweise hohe Prozentsatz
des Betreuten Wohnens am Oeverseepark. Die Impfrate konnte dort auf 46% gesteigert
werden und liegt damit deutlich vor allen anderen. Zuriickzufiihren ist das hauptsachlich auf

die Aufklarung durch den hausirztlichen Dienst und des Personals vor Ort.

4.2 Vergleich mit internationalen Studien

In internationalen Datenbanken finden sich zahlreiche vergleichbare Studien. Diese zielen
auch auf eine Senkung der Mortalitdt bei Bewohner/innen von Pflegeeinrichtungen ab, indem
sie die Impfrate beim Personal und bei den Bewohner/innen erhdhen. Somit sind die priméren
und sekundiren Zielgroen im Vergleich zur Pilotstudie der GGZ dieselben. Sie
unterscheiden sich allerdings hinsichtlich des Stichprobenumfanges und der Dauer der Studie.
In den folgenden Zeilen werden 3, mit unserer Pilotstudie, vergleichbare Studien kurz
beschrieben:

Eine brasilianische Studie aus dem Jahr 2019 testete 185 Personen >60 Jahren, um die
Beweg- und Hemmgriinde fiir Inanspruchnahme der Influenzaimpfung zu ermitteln. Das
Hauptmotiv der Personen war, dass sie die Impfung, ohne weitere Begriindung, einfach nicht
in Anspruch nehmen wollten bzw. darauf vergessen haben. Von diesen 185 Personen lielen
sich 71,9% impfen. Davon beklagt sich rund ein Fiinftel der Geimpften iiber Atemnot,
Unwohlsein, lokale Schwellung und Rétung. (104)
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Eine amerikanische retrospektive Kohortenstudie aus dem Jahr 2009 beschiftigte sich mit
dem Effekt der Impfung auf die Hospitalisierung und Mortalitdt von Bewohner/innen von
Pflegewohnheimen. Die 9 Jahre andauernde Studie inkludierte rund 1 Millionen
Langzeitbewohner/innen von Pflegewohnheimen. Der Zusammenhang zwischen dem
passenden Impfserum und der Reduktion der Hospitalisierungs- und Mortalitétsrate konnte
beim Typ A/H3N2 am stérksten nachgewiesen werden. Das Resultat der Studie ergab, dass
ein 50%iger Anstieg, beziiglich der Ubereinstimmung von Impfserum mit dem Influenza Typ
A/H3N2 (<25% auf >75%) die Mortalitdt um 2% und die Hospitalisierung um 4,2% senken
konnte. (105)

Eine weitere, aus Frankreich stammende, Studie aus dem Jahr 2009 untersuchte den
Zusammenhang zwischen der Impfrate des Personals von Pflegewohnheimen und der
Mortalititsrate von Pflegeheimbewohner/innen. Das Ergebnis der Studie zeigte, dass bei einer
Impfrate von rund 70% die Mortalitdtsrate bei den Bewohner/innen um 20% niedriger ist.
Zusitzlich dazu war die Zahl der Influenza dhnlichen Symptome um 31% und die Zahl der
Krankenstinde seitens des Personals um 42% niedriger. Die Influenza assoziierten

Hospitalisierungen konnten allerdings nicht signifikant gesenkt werden. (106)

4.3 Limitationen der Studie

Die Grenzen der Wertbarkeit der Daten liegen seitens der Bewohner/innen, Mieter/innen und
des Personals an der Teilnahmebereitschaft der Befragung beziiglich der Griinde fiir die
Nichtinanspruchnahme einer Impfung. An der Onlineumfrage fiir das Personal der PWH GGZ
nahmen ca. 30% und fiir das Personal des Betreuten Wohnens 60% teil. Bei der Befragung
der Bewohner/innen mittels Fragebogen nahmen 37% und bei den Mieter/innen 71% teil. Die
hohe Teilnehmerzahl beim Betreuten Wohnen ldsst sich auf die vergleichsweise geringe
Personalzahl (insgesamt 5) und Mieter/innenzahl (insgesamt 45) zurtickfiihren.

In der Saison 2017/2018 gab es nur einen Fall einer Influenzaerkrankung mit Todesfolge, in
der Saison 2018/2019 keinen einzigen. Aufgrund der geringen Anzahl sind keine
Riickschliisse auf eine Reduktion der Krankheitsfalle moglich.
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4.4 Ausblick und zukiinftige Mafinahmen

In Zukunft werden weiterhin intensivierte MaBnahmen notwendig sein, um auf die
Wichtigkeit der Influenzaprivention hinzuweisen. Das langfristige Ziel ist es, Influenza
assoziierte Krankenhauseinweisungen, Morbiditdt und Mortalitdt zu senken.

Im speziellen Fall der GGZ werden die Mallnahmen zur Privention (z.B. Hindehygiene) und
zur Verhinderung der Ubertragung der Erkrankung sowie zur Steigerung der Impfrate
fortgefiihrt werden. Aus den in der Saison 2018/2019 gewonnen Erkenntnissen, werden die
MafBnahmen fiir den Herbst 2019 adaptiert.

Fiir die Mitarbeiter/innen werden mehr Impftermine vor Ort ermdglicht werden, es werden
mehr Pappfiguren aufgestellt und mehr Informationsveranstaltungen abgehalten, um die
Motivation im Team zu steigern. Auf Ebene der Bewohner/innen sollen folgende Schritte
gesetzt werden: mehr Informationen fiir die Bewohner/innen, aber auch deren Angehorige
(z.B. Herbstfest), Infoveranstaltung in laienhafter Sprache, mehr Werbung in den
Wohngemeinschaften. Dariiber hinaus sollen die Roten Nasen Clowndoctors miteinbezogen

werden.

S Schlussfolgerung

Mit dieser Pilotstudie konnte gezeigt werden, dass die gesetzten Interventionsmaf3inahmen zu
einem statistisch signifikanten Anstieg der Impfrate bei den Bewohner/innen, Mieter/innen
und dem Personal fiihrten. Um das positive Ergebnis auch in den folgenden Saisonen
ausbauen zu konnen, miissen noch weitere Adaptierungen erfolgen. Langfristig soll die
Impfrate derartig gesteigert werden, dass das Risiko fiir eine Influenzaerkrankung
verschwindend gering wird.

AbschlieBend ist zu erwihnen, dass jede Person > 65 Jahren bzw. jede Person, die in einem
Pflegewohnheim wohnt und auch jede/r Mitarbeiter/in einer Pflegeeinrichtung die Impfung in
Anspruch nehmen soll. Sie ist die einfachste, sicherste und kosteneffektivste
Priventionsmafinahme und ist als einziges in der Lage einen komplikationsreichen Verlauf

bei Influenzaerkrankung zu verhindern.
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Anhang — Fragebogen

Bereich: Hygiene

:arantwortliche.r’r: Fragebggen G R z
X

1 1 GERIATRISCHE
Seite:  1voni zur Grippeimpfung GESUNDHEITSZENTREN

IHRE MEINUNG ist uns wichtig!

Einrichtung: Betreutes Wohnen am Oeverseepark
(Wo wohnen Sie?)

Haben Sie eine Grippeimpfung in der heurigen Grippesaison in Anspruch
genommen?

] ]
JA NEIN

Haben Sie jemals eine Grippeimpfung in Anspruch genommen?

] ]
JA NEIN

Aus welchen Griinden haben Sie in der heurigen Grippesaison keine

Grippeimpfung in Anspruch genommen?
-ich hatte keine Gelegenheit, mich impfen zu lassen

[] -ichhabe schlechte Erfahrungen mitder Grippeimpfung gemacht (Nebenwirkungen,
etc.)

[ -ichbin skeptisch, ob die Grippeimpfung hilft

-ich bin skeptisch, was Impfungen im Allgemeinen betrifft

-ich habe Angst vor Nadeln

-die Impfung ist zu teuer

-andere Grlinde:

Bitte retournieren Sie den Fragebogen anonym an das Personal vor Ortbis zum
31.01.2019.

Erstellt amivon: Geprift am/durch: Freigegeben amidurch: Frozess Werteiler:

18.12.2017 22.12.2017 22.12.2017 Hygiene teilnehmande Bereiche
Christian Pux Dr. Josef Adler Dr. Eric Stoiser MA

Hygiensfachkraft Hygienebeaufiragter Arzt Medizinischer Leiter
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Bereich: Hygiene

Verantwortliche/r: Fragebngen G R Z

Pux

GERIATRISCHE
Seite:  1vonl zur Grippeimpfung GESUNDHEITSZENTREN

IHRE MEINUNG ist uns wichtig!

Einrichtung:

PWH AR/PWH PR/ PWH EH/ SR RS/BW am Oeverseepark
Berufsgruppe:

DGKP/PA/AB/Verwaltung/andere:

Geschlecht:

weiblich/méannlich

Im Gesundheitswesen téatig seit:

1 Jahr/2-5 Jahre/> 5 Jahre/>10 Jahre

Haben Sie eine Grippeimpfung in der heurigen Grippesaison in Anspruch
genommen?
JA/NEIN

Haben Sie jemals eine Grippeimpfung in Anspruch genommen?
JA/NEIN

Aus welchen Griinden haben Sie in der heurigen Grippesaison keine Grippe-
impfung in Anspruch genommen?

-ich hatte keine Gelegenheit, mich impfen zu lassen

-ich habe schlechte Erfahrungen mit der Grippeimpfung gemacht (z.B. Nebenwirkungen)

-ich bin skeptisch, ob die Grippeimpfung hilft

-ich bin skeptisch, was Impfungen im Allgemeinen betrifft

-ich bin skeptisch, da die Impfungen von der Pharmaindustrie gesteuert werden

-ich habe Angst vor Nadeln

-andere Grinde:

Anmerkung Durchfiihrung: Online, nach Information im Outlook.

Erstellt amfvan: Geprift am/durch: Freigageben am/durch Prozess: verteiler:

20.12.20107 20.12.2017 20.12.3017 Hygiene teilnehmands Bareiche
Christian Pux Helga Gafiuk Dr. Eric Stoiser MA
Hygienefachkraft Betrighliche Gesundheitsfirderung Medizinischer Leiter
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