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Die Spanische Grippe — Pandemie des 20. Jahrhunderts
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Die Spanische Grippe — Pandemie des 20. Jahrhunderts

—

Influenza-Pandemie, die durch einen ungewdohnlich virulenten Abkommling des Influenzavirus (Subtyp
A/H1N1) verursacht wurde

Verlief zwischen 1918 — gegen Ende des Ersten Weltkriegs — und 1920 in drei Wellen

Insgesamt sollen etwa 500 Millionen Menschen infiziert worden sein, was eine Letalitat von 5 bis 10
Prozent ergibt, die damit deutlich héher lag als bei Erkrankungen durch andere Influenza-Erreger.

A
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Die Spanische Grippe — Pandemie des 20. Jahrhunderts

SPANISCHE GRIPPE
Bei einer damaligen
Weltbevolkerung von
etwa 1,8 Milliarden laut
WHO sollen zwischen 20
Millionen und 50
Millionen Menschen an
Ihr verstorben sein,
Schatzungen reichen bis
zu 100 Millionen. Damit
starben an der
Spanischen Grippe mehr
Menschen als im Ersten
Weltkrieg (17 Millionen)

COVID-19

Bei einer aktuellen
Weltbevolkerung von
etwa 7,95 Milliarden sind
mehr als 5,4 Millionen
Menschen (Stand
07.01.2022) in
Zusammenhang mit
COVID-19 verstorben
sein bei bisher mehr als
300 Millionen Infizierten.
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Die Spanische Grippe — Pandemie des 20. Jahrhunderts
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Die Spanische Grippe — Pandemie des 20. Jahrhunderts

'Global spread of the Spanish flu: second wave, late 1918
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Die Spanische Grippe — Pandemie des 20. Jahrhunderts

Das urspriingliche Erregerreservoir bildeten Wasservogel, eventuell in Rekombination mit
Gensegmenten aus Schweine-Influenzaviren.

Wo sich die Spanische Grippe zuerst manifestierte, ist nicht vollig gesichert.

Zu dieser Zeit starben in Europa an der Westfront wochentlich tausende von Soldaten

Sowohl die Presse als auch die lokalen Gesundheitsbehtrden konzentrierten sich daher wenig
auf die ersten Grippefalle im Frihjahr 1918, zumal wahrend der ersten Welle nur wenige
Menschen der Krankheit erlagen.
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Die Spanische Grippe — Pandemie des 20. Jahrhunderts

ULTIMA HORA

Warum aber Spanische
Grippe?

Der Name ,Spanische Grippe” entstand,
nachdem die ersten Nachrichten tber die
Seuche aus Spanien kamen; als neutrales
Land hatte Spanien im Ersten Weltkrieg eine
relativ liberale Zensur, sodass dort im
Unterschied zu anderen betroffenen

Landern Berichte tUber das Ausmall der
Seuche nicht unterdriuckt wurden.
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Die Spanische Grippe — Pandemie des 20. Jahrhunderts

Und wo kam sie nun her?

- Im Rahmen der Kriegspropaganda spekulierte die alliierte Presse, dass die
Infektion von deutschen U-Booten und von deutschen Kriegsgefangenen
ausging oder sogar von Deutschland planmafig ausgelost wurde, beispielsweise
Uber das deutsche Medikament Aspirin oder Uber vergiftete Fischkonserven.

- Modglicher Ausgangspunkt China oder Nordfrankreich

- Wahrscheinlicher Ausgangspunkt Vereinigte Staaten: die wahrscheinlichste These
besagt, dass es im Januar 1918 zu den ersten virulenten Grippeausbrichen in den
USA kam und sie von dort aus durch Truppenbewegungen — die American
Expeditionary Forces in Europa wurden gerade zu dieser Zeit massiv verstarkt —

weltwelt verbreitet wurde.

A\
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Die Spanische Grippe — Pandemie des 20. Jahrhunderts

Und wie ging man mit thr um?

- Philadelphia war nach einer nicht abgesagten Militarparade
eine der am starksten betroffenen Stadte (in einer Woche bis
zu 5000 Todesfalle).

- Dagegen agierte St. Louis sehr restriktiv mit Einschrankungen
des Offentlichen Lebens und Quarantanemal3inahme, dadurch
deutlich geringere Fall- und Todeszahlen

- Es hat sich in den letzten 100 Jahren nicht all zu viel
verandert!

Selbstbildnis mit Spanischer Grippe (1919), ein Gemalde des erkrankten

Edvard Munch (1863-1944)
0\
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Die Spanische Grippe — COVID-19

Behandlungsmoglichkeiten?

- Bel der Spanischen Grippe Einsatz einer bunten Medikamentenmischung
von Chinin Uber Antipyrin, Salipyrin, Antifebrin bis hin zu
Acetylsalicylsaure,Opium, Morphium, Heroin oder Kokain

- Ein spezifischer Impfstoff stand nicht zur Verfligung

- Das ist ein wichtiger Unterschied zu Covid-19: Uns stehen hochwirksame
Impfstoffe zur Verfligung
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COVID-19 - Impfstoffe

Zugelassene COVID-19-Impfstoffe: Angaben gemaB Zulassung

Impfstoff Alter der Personen  Anwendung Impfstofftyp Notige Empfohlener Wirksamkeit**
(Hersteller) (it. Zulassung) Impfungen Impfabstand*

MR
SR AT
LA AL L RIS AL
LAALL LA L L

Comirnaty Zwischen 3 und AN
(BioNTech/Pfizer) ab5) intramuskuldr mRNA 6 Wochen bis zu 95 %
A
TR
—— S
10818
Spikevax Zwischen 4 und 6 T LURC R
(Moderna) ab12). intramuskuladr mRNA Wochen bis zu 95 %
HHEAH NSt
SR
IS
____________ HHEER S
Vaxzevria i i P A
(AstraZeneca) ab181J intramuskular vektorbasiert Zwischen 9 bis zu 80 %
und 12 Wochen
ALALLRR AURIE R AEE )
PR NS
PHEERH IS
COVID-19 e
Vaccine Janssen NI
(Johnson & Johnson) ab18 ). intramuskulér vektorbasiert Einzeldosis biszu 70 %
D
‘Nach Angabren der Produktinfarmatian sowie der aktuellen Empfehlung durch die Standige Impfkommission. . v w
** Der Prozentsatz gibt an, wie viele Erkrankungen verhindert wesden, die ohne iImpfung aufgetreten waren. Jeder zugelassene COVID-19-impfstoff Pa u l - Eh rl | Ch - I n St]tut

schitzt vor schwerem Krankheitsveriaul,

I’—\H\
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COVID-19 — mRNA-Impfstoffe

Um gleich erst einmal ein Vorurtell auszuraumen:

,Dr. Katalin Karikd heif3t die Frau, die nach vier Jahrzehnten
unerschutterlicher Forschung tber Ribonukleinsaure den Weqg fur die
Herstellung mRNA-basierter Impfstoffe ebnete, auf denen zurzeit

grol3e Hoffnungen bei der Bekampfung der COVID-19-Pandemie
ruhen.”

Dtsch Arztebl 2021; 118(11): A-589 / B-493
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COVID-19 — mRNA-Impfstoffe
Dr. Katalin Kariko:

"Wenn man nichts hat, gibt
einem das die Freliheit,
furchtlos zu sein”
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COVID-19 — mRNA-Impfstoffe

- mMRNA, also Boten-RNA oder messenger
Ribonukleinsaure, injiziert

- darin enthalten ist eine ,Bauanleitung” fur das
Spikeprotein, also einen einzigen Baustein der Corona-
Virus, welches allein harmlos ist

- Die insbesondere in den Muskelzellen an der Impfstelle
zproduzierten” Spikeproteine werden vom
Immunsystem als Fremdeiweil3 erkannt und es werden
entsprechende Abwehrzellen gebildet und es entsteht
eine schitzende Immunantwort

/ Herstellung von
G st - Die verwendete mRNA wird nicht in das Erbgut

( ZM"_‘ eingebaut und ist schon nach einigen Tagen im Korper
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Das Prinzip einer
mRNA-Impfung

DIE SCHLUSSELSTELLE

Fiir die Impfung benotigt
man das Spike-Protein des
Coronavirus. Damit dockt es
an Korperzellen an. Beim
mRNA-Verfahren geniigt es,
den Bauplan dieses Proteins
zu verwenden. Ein Kontakt
mit dem Virus unterbleibt.

DER ZELLTRANSFER

Der Bauplan des Spike-Pro-
teins ist in der messenger
RNA abgespeichert. Mittels
kleiner Fettpartikel wird es
in Zellen geschleust. Die
mRNA gelangt nichtin den
Zellkern mit der Erbinfor-

mation, sondern ins Plasma.

Antikorper

A

T-Zellen

DIE IMMUNISIERUNG

Nun stellen die Zellen selber
Spike-Proteine her. Dies si-
muliert Viruskontakt, und
das Immunsystem sendet
Antikorper und Abwehrzel-
len los. Es wurde Immun-
schutz aufgebaut, ohne dass
echter Viruskontakt nétig ist.
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Einsatz der mRNA-
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COVID-19

Impfstoffe

So funktioniert ein mRNA-Impfstoff gegen Infektionen oder Krebs

Technologie nicht nur bel

COVID-19:

Verabreichung

Der mRNA-Impfstoff kann
auf verschiedenen Wegen
verabreicht werden - ais
Spritze in den Muske! oder
unter die Haut, als Nasen-
spray oder auch als Injek-
tion in einen Tumor. Die
mRNA enthalt den Bauplan
eines Proteins des
Krankheitserregers oder
einer Tumorzelle.

Kérperzelle

. MRNA Eine Zelle nimmt das
5 mRNA-Molekil auf.

Innerhalb der Zelle
lesen Ribosomen
W die Bauvanleitung
auf dermRNAund
stellen charakteristi- |
Ribosom scheProteinedes |  <chkern |

Erregersoderdes ;
Tumors her. S

@
. . Die Zelle

@ befordertdie
Proteine nach
draussen.

Proteine

Infizierte Zelle (Vlrus oder Bakterium)
oder Tumorzelle \H
//O o)\
[ O \ = '14‘
KeXorste)
\ope/ N
-~ e N7
A N [ antierper
Zytotoxische 4\ B-Zelle
T-Zelle 8-Zeflen produzieren
Zytotoxische Antikdrper, die den
T-Zellen stehen Krankheitserreger
berelt, um infizier- neutralisieren, wenn er
te Zellen oder im Kérper auftaucht.
Tumorzellen zu
zerstdren.
Das Immunsystem lernt
durch die Proteinteile, den
T-Helferzelle Krankheitserreger oder eine
Tumorzelle zu erkennen.
T-Helferzellen aktivieren

§,fL/
s, //&\S

=/ Krankheitserreger

weitere T-Zellen und B-Zellen
des immunsystems.

Spezielle Immunzellen
(APZ) nehmen die
Proteine auf und
prasentieren Teile davon
den T-Helferzellen.
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COVID-19 — Vektorimpfstoffe

- Bei den Vektor-Impfstoffen handelt es sich ebenfalls
um gentechnisch hergestellte Impfstoffe

- An Stelle von mRNA wird ein so genannter Vektorvirus,
das heil3t eigentlich nur die Hlle eines fir den
Menschen ungefahrlichen Adenovirus, als
Transportmittel fir den Spikeprotein-Bauplan genutzt

Herstellung von i . . .
Spike-Proteinen ) - Der weitere Ablauf ist ebenso wie bei den mRNA-
Wd Impfstoffen, auch der Vektorvirus wird wie die mRNA in
i\ " Ribosom

kurzer Zeit im Korper abgebaut

Ubermittlung
des Bauplans
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COVID-19 - Impfstoffe
Was passiert wann und wie bei der IMPFUNG? Impfung # Infektion!

1. Impfung }:‘ = . 2.Impfung ‘% n
Spike-Antigqui:?: ~  Spike-Antigen I!_fa‘_,
F e e Antikérpernachweis %
Lymph-—" »
ky:;fen “ G+ laA @..
‘ G+ 1gA  Gogachtni
Antikérper —————— ek
T-,B-&
Plasmazellen

Antikorper_ '(

I | Tag 1-2 Woche1 | Woche 2 ]‘ Woche3 | Woitisa:42

Median der
Serokonversion

Immunreaktion ‘ IMPFSCHUTZ! Antikorper + T-Zellen |
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1. Implstoffproduktion

ar, == e = COVID-19 — Proteinimpfstoffe (Novavax)
- Der Impfstoff Nuvaxovid (auch: NVX-CoV2373) ist ein
L ,‘,,e_ﬁ;’; ) i so genannter Proteinimpfstoff. Er enthalt Coronavirus-
B | e - ahnliche Partikel mit dem Corona-Eiweil’ ,Spike-
O ® Mpmoton et @ © Protein®. Nuvaxovid enthélt keine mRNA oder DNA.
: '; : f\" ': - Die enthaltenen Bestandteile des Spike-Proteins
o b .y werden in Insektenzellen hergestellt. In die
perablicscry Yo -G TR | e erurapiriore R Insektenzellen wird das Gen fur die Spike-Protein-

Einherten des Spike-Proteins Oberfliche emes Partikels kugelfdrmigen Strukturen an, die

b e o Bestandteile eingeschleust. Die Insektenzellen
2. Verabreichung des mplstofts produzieren dann das Protein.

Impfang mit Antigen-prisentierende Zelle
EmwelBimplstofi Menschliche Zelien

verschiingen

impstoffantigene

{Proteine oder Partiel)

e - Der Impfstoff enthalt zusatzlich einen Wirkverstarker,
L e denn die Immunantwort auf die Spike-Proteine aus

dem Impfstoff allein reicht nicht aus. Dieser basiert auf
M Vs Er— einem Saponin-Extrakt, das ist ein Bestandteil des

gegen Sars-Cov-2

sy Seifenrindenbaumes.
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Warum reicht das “Spike” Protein als Antigen fur eine Impfung?

Die Kunst der Impfung: Spezifitat fur ein Antigen

Spike Protein me—

MOoooc Aped
Spéwe giyoopeom (3}

receptor-tinding domamn

Marrdsane proten (W)
Exwelope &)

ZIEL:
neutralisierende
Antikorper

WA

Hemaggumnn
estorase dever

Spike Sequenz
cé A. mMRNA B.Vektor C.Protein D. Tot-impfstoff”

; \ / 2
R ersTore 2 5 PF O
Florindo, H.F., Kleiner, R.. Vaskovich-Koubi, D. ef al. Immune-mediated S : \'@f E 09 .

approaches against COVID-19. Nat. Nanotechnol. 15, 630-645 (2020).
hitps://doi.org/10.1038/s4 1565-020-0732-3
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ZIEL:
Neutralisierende Antikorper

HIGH Responder:
-> Klone gegen alle 4 Regionen
- hoher AK-Titer

LOW Responder:
- Klone gegen < 4 Regionen
-> niedrigerer Titer

Studium generale
COVID-19 - Impfstoffe

,Low-Responder” haben ein hoheres Risiko
fur ,Durchbruchs®-Infektionen, weniger Schutz
gegen Varianten und kirzeren Schutz
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COVID-19 - Impfstoffe

Q'“// LOW Responder:

W HIGH Responder: - Klone gegen < 4 Regionen
- Klone gegen alle 4 Regionen

4

i& - hoher AK-Titer
Y - Schutz vor Infektion

- niedrigerer Titer

- initial vergleichbare Viruslast, '_

fallt aber schneller ab

- geringere Infektiositat
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https://www.youtube.com/playl
Ist?list=PLXqg4yzyf08jhiazZfgi
rhBw5]3AzZOQN r
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COVID-19 - Impfstoffe T e cove e
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Die Zeit 06.12.2021 No*50
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Antikorper — mal nicht gegen COVID-19

R
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Antikorper — mal nicht
gegen COVID-19
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AntikGrper — mal

nicht gegen
COVID-19

Submukosa

Mepolizumab
Reslizumab
Benralizumab Ant

Dupilumab

Allergene

| TSLP
= IL-25
IL-33
IL-9
IL-13

Gewebs-

4 Mukus-
produktion

IL-9

‘ Virus

=\ > DO )U)U)l

Barrieredefekt

Sao

éa/

oetetess  Mastzell-
... .....
2535  degranulation

Lokale und

systemische IgE
Produktion

Gewebs-
eosinophilie eosinophilie
Geﬁs- l 1 l l
endothel Migration von T,2-Zellen, Eosinophilen und Basophilen
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; Doch vorher noch: Was ist eigentlich ein schweres
Studium Asthma?
generale
Bei Erwachsenen
Antikorper — wer

fiir was? » trotz bzw. bel Reduktion der Therapie mit (ICS) Iin
Hochstdosis und mindestens einem zuséatzlichen
Langzeitmedikament: Atemwegsobstruktion: FEV1 <
80% des Sollwertes (FEV1/FVC < LLN)

» haufige Exazerbationen: = 2 corticoidsteroidpflichtige
Exazerbationen in den letzten 12 Monaten;

» schwere Exazerbationen: = 1 Exazerbation mit
stationarer Behandlung mit/ohne Beatmung in den
letzten 12 Monaten;

» nur teilweise kontrolliertes oder unkontrolliertes Asthma.
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Studium Doch vorher noch: Was ist eigentlich ein schweres
2
generale Asthma

Antikt')rper — wer Bei Kinder und Jugendlichen
fur was? bei sachgerechter und adaquat durchgefiihrter Therapie

dauerhaft (> 6 Monate) sind

eine Add-on-Therapie mit einem langwirkenden

Anticholinergikum (LAMA) oder

einem monoklonalen Antikorper und/oder

eine hohe ICS-Tagesdosis

erforderlich
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Studium Omalizumab/Xolair (Anti-IgE)

generale > Schweres persistierendes Asthma
» Sensibilisierung mit ganzjahrigem Aeroallergen
Antikdrper — wer > Gesamt IgE >76 und <1.500 U/ml
fiir was? » Korpergewicht >20kg und <150kg
» Nichtraucher
» ACT < 20 Punkte

» Doslierung entsprechend Tabelle nach Korpergewicht und
IgE-Wert
¢ » Verabreichung ebenfalls nach Dosierungstabelle alle 2
oder alle 4 Wochen
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Mepolizumab / Nucala (Anti-IL-5)

» Schweres persistierendes eosinophiles Asthma
Antikorper — wer > Eosinophile >150 Zellen/ul zu Behandlungsbeginn oder

fiir was? > 300 Zellen/ul in den letzten 12 Monaten

' » Hochdosis ICS plus LABA/LAMA etc. oder orale Steroide

mehr als 6 Monate/ Jahr

o » Zusatzkriterien: FEV1<80% (FEV1/FVC unter
Nucala _/u Altersnorm), ACT < 20 Punkte, Exacerbationen wie bei
e schwerem Asthma
,W, ........ : » Alle Hauptkriterien und mindestens 1 Zusatzkriterium
,-;;:;;:;,.x,«.-ﬂ » Dosierung 100mg s.c. alle 4 Wochen
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Benralizumab/Fasenra (Anti-IL-5-Rezeptorblocker)

» Schweres persistierendes eosinophiles Asthma
Antikorper — wer > Eosinophile >150 Zellen/ul zu Behandlungsbeginn oder

fur was?

> 300 Zellen/ul in den letzten 12 Monaten

» Hochdosis ICS plus LABA/LAMA etc. oder orale Steroide
mehr als 6 Monate/ Jahr

» Zusatzkriterien: FEV1<80% (FEV1/FVC unter
Altersnorm), ACT < 20 Punkte, Exacerbationen wie bel
schwerem Asthma

» Alle Hauptkriterien und mindestens 1 Zusatzkriterium

» Dosierung 30mg s.c. alle 4 Wochen 3x, CAVE dann alle
8 Wochen
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Dupixent/Dupilumab (Anti-IL-4, Hemmung auf IL-13)

» Schweres unkontrolliertes Asthma mit Typ-2-
AntikOrper — wer Inflammation
fiir was? » Eosinophile >150 Zellen/pl ODER FeNO > 25ppb
' » Hochdosis ICS + ein welteres zur Erhaltungstherapie
angewendetes Arzneimittel
» Mindestens 12 Jahre alt

e — ~

DUPIXENT > ‘

Dupilumah

~ » Dosierung

5l .- 1. mit oralen Steroiden

& Dosis 600mg gefolgt von 300mg alle 2 Wochen
2. ohne orale Steroide

Dosis 400mg gefolgt von 200mg alle 2 Wochen
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Studi : _ :
gel;elrgzg Auch bel Selbstinjektion

Antikorper —wer auf regelméBige
fur was?
Kontrollen achten
(quartalswelise!?) und
wie bel Inhalation an
Fehler denken
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Allergologie — Immunologie aus ,,grauer* Vorzeit

A
s\;zf Y

g(l
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Allergologie — Immunologie aus ,,grauer* Vorzeit

Clemens Peter Freiherr von Pirquet
(* 12. Mai 1874 , T 28. Februar 1929 in Wien)

« Er beschrieb 1905 gemeinsam mit seinem Mitarbeiter Béla Schick,
mit dem er ein Konzept der ,vakzinalen Allergie” erarbeitete,
erstmals die Serumkrankheit

« 1906 fuhrte Clemens von Pirquet, der das Berliner Antigen-
Antikdrper-Modell zur Erklarung der hypersensiblen Reaktion bei
,2Heuschnupfen® als Zusammentreffen von Blutenpollen und
korpereigenen Abwehrstoffen verwendete, in Wien den Begriff
,Allergie” '(als griechische Ubersetzung von Anders-Reaktion) in die
medizinische Fachsprache ein.
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Studium generale

Allergologie in der Pandemie

Sublinguale (allergenspezifische) Immuntherapie




Studium generale

Allergologie in der Pandemie

Sublinguale (allergenspezifische) Immuntherapie

Einverstandniserklarung ausfullen

1. Tablette in der Praxis einnehmen

Grundlich Uber Nebenwirkungen und Management der
Nebenwirkungen informieren

Notfallplan erstellen

Neue Terminvereinbarung
Patient in Recallsystem anlegen
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Erste Einnahme in der Praxis
ohne Antihistaminikum

\

Weitere Behandlung Keine/ Nichttolenerbare
ohne 4 tolerierbare : A i sysfemische Neben-
Antihistaminikum Nebenwirkungen Nebenwirkungen Nebenwirkungen wirkungen
Vorbehandlung mit Nicht Nicht 2. Einnahme in der Ents :lhnad_Mdd' : tialle
Behandlungs- Antihistam ma)i?u m tolerierbar fur tolerierbar fur Praxis: ng r;" d?;‘"
fortsetzung 1 Stunde vor der den Patienten, | | den Patienten Vorbehandlung mit Puﬂenm e'dmizln“im e
Zuhause ohne <+ Tabletteneinnahme <@—{ o0berkeine und Antihistaminikum schen
Antihistarminikum i Ax:ldtm fur | | Anzeichen fiir 1 Stunde vor der K“"d"’H m‘“’ vice des
2 MW Ate 5-
2-4Wochen wags-l’ mweg Emnahime kontakiieren)
Keine Anzeichen Anzeichen fur
fur Atemwegs- Atermwegs-
obstruktion/keine < blockade/
systemischen systemische
Nebenw:r‘kungen Nebenwjﬂqmgen
g Therapie abbrechen oder andere
Ophionen oder vestibulare
Anwendung (Off-Label) fiir
. . . 3 Wochen erwagen. Im Zwesifel
A I I I P medizinischen Kundenservice des
ergoiogie in aer Frandaemie Hersteller kontakheren
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Sublinguale Immuntherapie

7

Kuhlung unter der Zunge mit Eiswurfel

”; -

f

\
b‘-\\\\\m\\

Mindestens 30 Minuten Abstand zum
Zahneputzen

Vermeiden scharfer Gewurze

Studium generale

Antihistaminikum vorher einnehmen

Allergologie in der Pandemie
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Studium generale

Allergologie in der Pandemie

Sublinguale (allergenspezifische) Immuntherapie

Aufgrund der Monodose ist bel Vergessen der
Einnahme keine Dosisreduktion notig, sowohl bel
der Tablette wie auch bel den Tropfen

ne
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- \ \ »
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Studium generale
Allergologie in der Pandemie

1. Arztbesuch 2. Arztbesuch 3. Arztbesuch

= . = A =,
Ersteinnahme 2 Ersteinnahme ; Alltagstauglichkeit
Allergen 1 Allergen 2 , des Therapie-

in der Praxis i schemas und notige
Folgeverordnung Folgeverordnungen
Allergen 1 = priifen

OPTIONEN FUR OPTIONEN FUR OPTIONEN FUR
ZU HAUSE ZU HAUSE ZU HAUSE
Morgens oder abends 1. Eine morgens, 1. Eine morgens,
eine abends eine abends
2. Je nach Vertraglichkeit:
30 Min. zwischen Abstand verringern
den Einnahmen (0-30 Min. moglich)

Flexibel in den Alitag integrierbar:
Einnahme jederzeit und tberall moglich.
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