Anhang zum Influenzapandemieplan

(Stand: Mai 2007)



Praambel

Der Anhang des Pandemieplans umfasst grundlegende fachliche Empfehlungen und ausge-
wahlte Checklisten der Expertengruppe Influenzapandemieplanung und ihrer Unterarbeits-
gruppen am RKI. Die Inhalte beziehen sowohl den durch wissenschaftliche Untersuchungen
belegten derzeitigen Stand des Wissens als auch Expertenmeinungen ein. Der technische
Anhang stellt ein fachliches Angebot zur Ergénzung der bereits von Landern, Kommunen
und privaten Einrichtungen und Organisationen entwickelten Materialien zur Unterstiitzung
der konkreten Umsetzung der Pandemieplanung dar. Bereits existierende, weiterfiihrende
oder davon abweichende Strategien werden durch diese Dokumente nicht hinterfragt.
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A: Epidemiologie

A1: Modellrechnungen zu den Auswirkungen einer Influenzapan-
demie
(Verfasst von Dr. Udo Buchholz, RKI, Stand 11/2006)

Die Abschéatzung der Auswirkungen einer zuklnftigen Pandemie in Deutschland ist nur unter
groBem Vorbehalt méglich. Dennoch sind aus den Pandemien des letzten Jahrhunderts In-
formationen vorhanden, die fir Modellberechnungen herangezogen werden kdnnen. Die
folgenden Informationen dienen als Erlauterungen far die im nationalen Pandemieplan, Teil
[ll, beschriebenen Szenarien zur Influenzapandemie. Fir den Pandemieplan war es aus fol-
genden Grinden wichtig, Erwartungswerte zu berechnen, die selbstverstandlich im ,Ernst-
fall“ erheblich abweichen kénnen:

e Entscheidungstrédgern aber auch der Fachdéffentlichkeit und der Allgemeinbevélkerung
soll ein Eindruck von den méglichen Auswirkungen einer Pandemie gegeben werden

e Fir die Vorbereitung der Krankenhauser, Lander und Gemeinden ist es nitzlich, eine
Vorstellung zu haben, wie viele (absolut und wdchentlich) zu erwartende, pandemie-
bedingte Neu-Erkrankungen, Krankenhauseinweisungen und Tote zu erwarten sind.

e Politische Entscheidungstrager missen fir die Strategie der Bevorratung und damit far
deren Anschaffung und Lagerung Schatzungen kennen, die auch den finanziellen Aspekt
mit berlicksichtigen.

Die folgenden Elemente fanden Eingang in die Modellberechnungen:

e Das Modell von Meltzer et al. (Meltzer et al., 1999), das Daten aus den Pandemien von
1957 und 1968 verwendet, diente als Grundlage. Da Daten der sehr schweren Pande-
mie 1918 folglich nicht Eingang fanden, sind die Ergebnisse der Berechnungen als eher
konservativ zu betrachten. Die Software ,Fluaid“ (Fluaid 2,0; Centers for Disease Control
and Prevention, Atlanta, GA, USA;) ist auf der Webseite der Centers for Disease Control
and Prevention frei zugénglich (wwwz2.cdc.gov/od/fluaid/download.htm). Das Modell er-
rechnet Schéatzungen, die als ,Minimum®, ,Am wahrscheinlichsten“ und ,Maximum® be-
zeichnet werden. Fir das hier dargelegte Modell wurden die ,wahrscheinlichsten® Er-
gebnisse verwendet. Die Schatzungen betreffen die Krankheits-, Hospitalisierungs- und
Todesraten, die sich in Abhangigkeit von der Gesamt-Erkrankungsrate proportional ver-
andern.

e Fir die Gesamt-Erkrankungsrate berechnet die Veréffentlichung von Meltzer et al. (s.0.)
Szenarien zwischen 15% und 35%. Die fir Deutschland berechneten Szenarien wurden
fir Gesamt-Erkrankungsraten von 15%, 30% und 50% berechnet. Zu beachten ist, dass
die Summe der berechneten Konsultationen, Hospitalisierungen und Todesfélle geringer
ist als die Gesamt-Erkrankungsrate, weil die Anzahl der zwar erkrankten, aber nicht ei-
nen Arzt konsultierenden Faélle (leichte Falle) dabei nicht berticksichtigt sind.

e Demographische Daten des Statistischen Bundesamtes von 2004 wurden hinsichtlich
der Verteilung der Bevolkerung und der Risikogruppen innerhalb der Bevdlkerung ver-
wendet. Dabei wurde die gesamte Bevélkerung in sich ausschlieBende Segmente ge-
manB drei Altersgruppen (0-15, 16-60, Uber 60 Jahre) und zwei Risikogruppen, die Er-
wachsenen zusatzlich in drei Berufsgruppen (Gesundheitswesen, Beschaftigte in der 6f-
fentlichen Ordnung, andere) und die altere Bevdlkerung in diejenigen unterteilt, die in Al-
ten- oder Pflegeheimen wohnen, oder nicht (s. Abb.1). Fir die Anteile der Personen in
den Berufsgruppen wurden die Angaben nach Fock et al. (Fock et al., 2001) verwendet
und als Uber die Zeit konstant angenommen. Innerhalb dieser Gruppen wurde eine Risi-
koverteilung wie bei den Ubrigen Personen in der gleichen Altersgruppe angenommen.




Die Altersgruppenaufteilung weicht von den in Fluaid verwendeten Altersgruppen (0-19,
20-64, Uber 64 Jahre) ab, um Konsistenz mit den im Surveillancesystem der Arbeitsge-
meinschaft Influenza verwendeten Altersgruppen herzustellen. Bei den Annahmen zum
Anteil der Bevodlkerung innerhalb der Altersgruppen, die Risikogruppen angehéren, wur-
den sowohl die Angaben im Fluaid-Modell als auch die fur Deutschland geltenden Vertei-
lungen in Betracht gezogen (Fock R et al.; s.0.). Zum Beispiel wurde der Risikogruppen-
anteil in der &lteren Bevllkerung (Uber 60 Jahre) folgendermaBen berechnet: far
Deutschland wird bei den Gber 64-Jahrigen ein Risikogruppenanteil von 50-65% angege-
ben (Fock R et al.; s.0.), wahrend Meltzer fir diese Altersgruppe 40% annimmt. Fir das
vorliegende Modell wurde 50% angenommen. Flr die 60- bis 64-Jéhrigen gibt es explizit
keine Angaben aus beiden Verdffentlichungen, so dass hier 40% angenommen wurde.
Der Gesamtanteil wurde nach der Bevolkerung gewichtet fir einen Gesamtrisikoanteil
von 47,1% in der Bevolkerung der Gber 60-Jahrigen. Eine Ubersicht Uber die verwende-
ten Anteile der Altersgruppen innerhalb der Bevélkerung und der Anteile innerhalb der Al-
tersgruppen mit Risiko gibt Tab.1.

e Eine weitere Annahme war, dass die Risikogruppen, wenn sie einen Atemwegsinfekt
haben, doppelt so haufig einen Arzt aufsuchen, wie Menschen, die nicht einer Risiko-
gruppe angehdéren.

¢ Alle angegebenen Parameter sind jedoch beliebig vorwahlbar, so dass z.B. bei neuen
zur Verfigung stehenden Informationen die Modellschatzungen jederzeit neu berechnet
werden kénnen.

e Eine Einschrankung des Modells ist, dass evtl. Interventionen, wie z.B. Schul-
schlieBungen, Impfungen oder der Einsatz antiviraler Arzneimittel, nicht flir den Verlauf
der pandemischen Welle in Betracht gezogen werden, obwohl sie auch Auswirkungen
auf die Gesamtzahl der Erkrankten und Toten haben kénnten.

Tab.1: Verwendete Altersgruppen, Anteile der Altersgruppen in der Bevolkerung und Anteile
der Altersgruppen mit Risiko in den fir Deutschland adaptierten Berechnungen verglichen
mit dem Fluaid-Modell aus den USA

Fiir Deutschland adaptierte Berechnungen Fluaid- Modell (USA)
Bevoélkerung % der Al- % der Al-
in Millionen % der Be-  tersgruppe Bevolkerung % der Be-  tersgruppe
Altersgruppen (2004) vélkerung mit Risiko Altersgruppen _in Millionen _ vdlkerung mit Risiko
0-15 Jahre 12,9 16% 6,0% 0-19 Jahre 76,4 29% 6,4%
16-60 Jahre 50,0 61% 14,2% 20-64 Jahre 155,0 58% 14,4%
Uber 60 Jahre 19,6 24% 47,1% Uber 64 Jahre 33,9 13% 40,0%

Abb.1: Schematische Unterteilung der Bevdlkerung in 12 einander ausschlieBende Gruppen
(je nach Alter, Berufsgruppe bzw. Leben in einem Altenheim, und Risikogruppenzu-
gehorigkeit).



Bevolkerung Bevolkerung
Altersgruppen 0-15 16-60 iiber 60 Jahre
Subgruppen 0-15 Ges.htswesen |6ff.Ordn. |Andere Altenheim |andere
I:I Risikogruppe 0-15 Ges.htsw¢sen |6ff.Ofdn. JAndere Alten*eim andere
Pandemie Attack Rate: Modell Meltzer \ Hintergrund-Inzidenz
berechnet Konsult., Hospital., Tote

- Konsultationen fiir
Arzt Konsultationen Hintergrund-ARE

Krankenhaus Hospitalisierungen

Therapiert wie Pandemie

Tote

In Tabelle 2 ist die Gesamtzahl der geschatzten Arztkonsultationen, Krankenhausein-
weisungen und Toten dargestellt, die bei Erkrankungsraten von 15%, 30% und 50% auftre-
ten kénnten. In diesem ,Basis-Szenario* wird davon ausgegangen, dass keine Therapie und
keine Pravention bzw. Prophylaxe stattfinden wirde.

Tab. 2: Schatzung der Anzahl der Arztkonsultationen durch Pandemiefalle, Krankenhaus-
einweisungen und Tote bei 15%, 30% und 50% Erkrankungsrate, ohne Therapie, oh-
ne Prophylaxe. Basis der Berechnungen ist die Bevélkerungsschichtung von 2004.

Erkrankungsrate Konsultationen Krankenhauseinweisungen Tote
15% 6.532.867 187.058 51.460
30% 13.065.735 374.116 102.920
50% 21.776.224 623.527 171.533

Die Ergebnisse weiterer Berechnungen finden sich, z.T. in Tabellenform, in den Kapiteln ,E-
pidemiologie der interpandemischen und pandemischen Influenza“ (Kapitel 2), ,Antivirale
Arzneimittel® (Kapitel 7) und ,Vorbereitung der L&nder und Gemeinden auf eine
Influenzapandemie” (Kapitel 8) des nationalen Influenzapandemieplans, Teil Il.
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B: Influenzapandemieplanung im Gesundheitswesen

B1: Modell Krankenhauseinweisungen
(Verfasst von Udo Buchholz und Irina Zuschneid, RKI, Stand 11/2006)

Die Abbildung auf der nachsten Seite zeigt den Screenshot eines Tabellenkalkulationsblattes
zur Abschatzung der wdchentlichen pandemiebedingten Anzahl der Krankenhauseinweisun-
gen und der in den Krankenh&usern vorzuhaltenden Kapazitat an (a) Betten, (b) Platzen auf
der Intensivstation (ITS), und (c) Beatmungsplatzen. Dies wird angegeben: (a) als die maxi-
male Anzahl stationarer Pandemiepatienten an irgendeinem Tag in der jeweiligen Woche, (b)
als die maximale Anzahl an ITS-Patienten an irgendeinem Tag in der jeweiligen Woche, und
(c) als die maximale Anzahl an beatmungsbedurftigen Pandemiepatienten an irgendeinem
Tag in der jeweiligen Woche. AuBerdem berechnet das Tabellenkalkulationsblatt die Zahl der
wodchentlich auftretenden Todesfélle. Grundlage ist das Programm FluSurge 2.0 der Centers
for Disease Control and Prevention aus den USA (http://www.cdc.gov/flu/flusurge.htm) von
Meltzer. So wie fur die Berechnungen fir den Pandemieplan auch, die mit Hilfe der Software
FluAid (http://www?2a.cdc.gov/od/fluaid/) durchgefiihrt wurde, werden hier GréBenordnungen
kalkuliert, die einer moderaten Pandemie ahnlich 1957 bzw. 1968 entsprechen. (Bem.: Die
Software Flusurge kalkuliert fir die Krankenhauseinweisungen eine um etwa 15% hdéhere
Zahl als die (fur die Angaben im Pandemieplan verwendete) Software FluAid).

Annahmen fir die Berechnungen:

e Die durchschnittliche Behandlungsdauer im Krankenhaus (ohne ITS-Aufenthalt) be-
tragt fur Pandemiepatienten 5 Tage.

e Durchschnittlich 15% der aufgenommenen Pandemiepatienten missen auf der Inten-
sivstation betreut werden.

e Die durchschnittliche Behandlungsdauer auf einer ITS eines Pandemiepatienten be-
tragt 10 Tage.

e Durchschnittlich 7,5% der aufgenommenen Pandemiepatienten bendtigen eine Be-
atmungstherapie.

e Die durchschnittliche Dauer der Beatmung eine beatmungspflichtigen Pandemiepati-
enten betragt 10 Tage.

e Ma@dgliche Interventionen (z.B. antivirale Arzneimittel) sind in diesem Modell nicht be-
ricksichtigt.

e Die Verteilung der Altersgruppen im Modell entspricht den Angaben des Statistischen
Bundesamtes fir die Bundesrepublik Deutschland im Jahr 2004.

Die dargestellte Berechnung fir eine Bevdlkerung mit 100.000 Personen ist als Beispiel zu
verstehen.

Mégliche Eingaben:
e Einwohner: Eingabe als Gesamtzahl der Einwohner (z.B. pro Land oder Kommune)
im gelben Feld G9. Es wird die Altersgruppenverteilung der Bundesrepublik Deutsch-
land angewandt.

e Angenommene Gesamt-Erkrankungsrate (,attack rate®) im zweiten gelben Feld (B7).



Ausgabe:

Tabellarisch und graphisch werden ausgegeben:

(1) die wochentlichen, zu erwartenden Krankenhauseinweisungen.

(2) die maximale Anzahl stationdrer Pandemiepatienten an irgendeinem Tag in der jeweili-
gen Woche. Bemerkung: die Zahl dieser Patienten ist niedriger als die Anzahl der kumulativ
Uber eine Woche hinweg neu eingewiesenen Krankenhauspatienten (in (1)), da die Liege-
dauer fir stationére Patienten mit 5 Tagen veranschlagt worden ist;

(3) die maximale Anzahl von ITS-Pandemiepatienten an irgendeinem Tag in der jeweiligen
Woche;

(4) die maximale Anzahl beatmungspflichtiger Pandemiepatienten an irgendeinem Tag in der
jeweiligen Woche.

Nur tabellarisch werden ausgegeben:
(5) die von der dritten bis zur zehnten Woche der Pandemie zu erwartenden wdchentlichen
Pandemie-bedingten Todesfélle.

Das Kalkulationsblatt wurde den Landesstellen zur Verfligung gestellt.
(Ansprechpartner am RKI: Udo Buchholz, buchholzu@rki.de)

Berechnung der {1} wichentlichen Krankenhaus (KH-} Einweisungen, (2} maximale Bettenbelegung durch Pandemiepatienten (P-Pt) an irgendeinem Tag in der
jeweiligen Woche, (3) maximale Intensivstations- {ITS-)Belegung an irgendeinem Tag in der jeweiligen Woche, (4) maximale Anzahl beatmeter P-Pt) an irgendeinem

Tag in der jeweiligen Woche, und (5} Zahl der neu aufgetretenen Todesfille
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Abb.: Geschatzte Krankenhauseinweisungen fir den Fall einer Influenza-Pandemie sowie
bendtigte Krankenhauskapazitaten bei einer Erkrankungsrate von 30% auf der Basis
einer Bevdlkerung von 100.000 mit der deutschen Altersgruppenverteilung.

Literatur:
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B2 Checkliste fir die regionale Planung zur Struktur und Organi-
sation der ambulanten medizinischen Versorgung im Pande-
miefall

(Verfasst von der Unterarbeitsgruppe ,Medizinische Vorbereitung, SchutzmaBnahmen und
Folgenabschatzung®, Stand 11/2006)

Vorbemerkung

Bei der Bewaltigung einer Influenza-Pandemie kommt der ambulanten medizinischen Ver-
sorgungsstruktur eine Schlisselrolle zu. In einer effizient organisierten und funktionierenden
Priméarversorgung wird eine wichtige Chance gesehen, den von Uberforderung bedrohten
stationdren Versorgungssektor wirksam zu entlasten. Die Planungen zur Struktur und Orga-
nisation der ambulanten medizinischen Versorgung im Pandemiefall missen auf die (jeweils
unterschiedlichen) regionalen Strukturen und Gegebenheiten aufsetzen.

Planungsziele

e Bewadltigung einer hohen Zahl von zusétzlichen Konsultationen durch Patienten mit Aku-
ter Respiratorischer Erkrankung (ARE)

e Minimierung von Kontaktinfektionen zwischen den Patienten

e Minimierung von Kontaktinfektionen zwischen Patienten und medizinischem Personal

Planungsfelder

a) Ambulante Versorgungsstruktur

Praf-Optionen:

o Auf- bzw. Ausbau von telefonischer Beratungskapazitat:

e dezentral :  Praxis-Hotline i

e zentral : medizinisches Call-Center (bei AK, KV oder Krankenkassen)
o Potential des Kassenarztlichen Notdienstes:

e Bildung einer mobilen &rztlichen ARE-Betreuungsgruppe mit erhéhter Kapazitat
fir Hausbesuche

e Umwidmung vorhandener Notfallpraxen, -ambulanzen zu Schwerpunkt-
Behandlungszentren fir ARE-Patienten

J Praxis-Schichtbetrieb-Modelle:
Einrichtung taglicher Sonder-Sprechstunden ausschlieBlich fir ARE-Patienten (mit
konsekutiver Reduktion der Sprechzeiten fir Nicht-ARE-Patienten)

o ARE-Schwerpunktpraxen:
Benennung von Praxen/Ambulanzen zur ausschlieBlichen Behandlung von ARE-
Patienten, Ablauforganisation, Vertretungsregelungen/Dienstplane fir das Personal,
durchgehend héhere Schutzstufe (Schutzausriistung, -kleidung)



o Organisation der medizinischen Versorgung von Bewohnern von Alten- und Pflege-
heimen:
Erhéhung der Versorgungskapazititen durch Identifizierung von Arzten oder Arzte-
teams, die ,hauptamtlich’ (ausschlieBlich oder rotierend nach Dienstplan) in diesem
Versorgungssegment tatig sind.

Personalkapazitat:

Md&glichkeiten der Rekrutierung von Personen/Personengruppen (im Ruhestand/in
der Ausbildung befindliche Personen, semiprofessionelle Helfer, Laienhelfer u.a.) zur
Unterstltzung der Primarversorgung bei hohem Patientenanfall und/oder hohem
Krankenstand beim medizinischen Personal.

b) Praxis-Organisation
Prif-Optionen:

J Organisation der rdumlichen oder zeitlichen Trennung von Patienten mit ARE und
solchen ohne ARE innerhalb der Praxen

o Bevorratung von Schutzausristung/Schutzkleidung entsprechend bestehender Emp-
fehlungen (z. B. Beschluss 609 des Ausschusses flr Biologische Arbeitsstoffe -
ABAS)

L Organisation der Verteilung bzw. des Bezugs antiviraler Arzneimittel im Fall von Er-

krankungen beim medizinischen Personal

o Identifizierung von Personen, die im Praxisbetrieb bei der Patientenversorgung unter-
stitzend/vertretend eingesetzt werden kénnen

o Identifizierung von Ansprechpersonen im &rtlichen Katastrophenstab fur die Praxen,
Uber die jederzeit aktuelle Informationen zur Lage erlangt werden kénnen

o Schulung und Unterweisung des medizinischen Personals in allen Praxen (nach ein-
heitlichen Standards) zu den Themen:

Schutzausristung/Schutzkleidung

Allgemeine Hygiene

Handehygiene

Raum-, Flachendesinfektion

Antivirale Arzneimittel und Impfstoffe: Verfigbarkeit, Nutzen-Risiken
Prioritét beim bzw. Anspruch auf Medikamenteneinsatz im Erkrankungsfall
(sonstige Anreize: z.B. Gefahrenzulagen, Pramien)

e Verhalten bei Erkrankung

e Situation nach durchgemachter Erkrankung

o Organisation von Informationsfluss und Vernetzung der Praxen untereinander und
den regionalen Krankenh&usern
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B3: Beispiele fiir Algorithmen flr patientenorientierte arztliche
Entscheidungen im Pandemiefall

(Verfasst von der Unterarbeitsgruppe ,Medizinische Vorbereitung, SchutzmaBnahmen und
Folgenabschatzung®, Stand 11/2006)

Vorbemerkung:

Im Pandemiefall ist damit zu rechnen, dass im Rahmen der ambulanten Versorgung fiir die
Diagnosestellung, fir die arztliche Beurteilung der Schwere und Bedrohlichkeit des aktuellen
Krankheitsbildes und die daraus resultierende therapeutische Weichenstellung pro Patient
nur ein sehr begrenztes Zeitbudget zur Verfigung stehen wird. Am Ende der Konsultation
wird eine Entscheidung dartiber anstehen, ob ein Patient im Rahmen von Selbst-, bzw. Fa-
milienpflege in seiner Hauslichkeit ausreichend versorgt ist, ob eine weitere ambulante &rztli-
che Beobachtung/Behandlung erforderlich, oder ob eine stationare Behandlung unumgéang-
lich ist. Diese primar am Patientenwohl orientierten arztlichen Entscheidungen kdnnen in-
dessen auch die jeweilige Lage und den Auslastungsgrad des Gesundheitswesens nicht
vollig auBer Acht lassen. In kritischen Arbeitssituationen kann eine Orientierung an standar-
disierten Entscheidungs-Algorithmen eine groBe Hilfe sein. Nachfolgend sind als Beispiele
ein FlieBschema des hessischen Sozialministeriums und ein modifizierter Algorithmus aus
dem kanadischen Pandemieplan dargestellt
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Beispiel 1 — FlieBschema ,,Krankenversorgung“ des hessischen Sozial-

Ambulanzen

Symptome vereinbar mit Influenza/
arztliche Beurteilung

ministeriums

Arztpraxen

@

B

5

g

)
Y

yoleleg Jejuenguiy

; Normale
‘ Weiterbehandlung ]

- : o o Nach Hause mit Anleitung
——| Stabil, keine Begleitrisiken/Komorbiditat }—P[ 2ur Selbstbehandiung ]

Unter Beobachtung:
* zu Hause

—| Stabil, aber Begleitrisiken/Komorbiditat

» andere
durch

Befunde erfordern
stationare Einweisung

Krankenhausnotauf-
nahme fiir Influenza

Y

Krankenhaus

*Telefon
» Hausbesuch etc.

Pneumonie, ohne

Begleitrisiken/Komorbiditat*

Nicht lebensbedrohliche

Vital bedrohliche
Erkrankung

A 4

Stationare
Aufnahme

sneyuayueIy

Erkrankung

y

Nachgeordnete
Versorgungseinrichtung *

s. PP Hessen
*Akute Verwirrtheit
Metabolische Entgleisung
Ateminsuffizienz
Herzbeteiligung

Hinweis: die individuelle Patienten-Situation macht ggf.
ein Abweichen von dem Schema notwendig!

* Versorgungseinrichtungen der Stufe Il/lll (s. hessischen Pandemieplan)
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Beispiel 2 — Algorithmus fiir ein mégliches Vorgehen bei Erwachsenen
(ab 18 Jahren)

modifiziert nach dem kanadischen Pandemieplan (http://www.phac-aspc.gc.ca/cpip-
pclepi/pdf-cpip-03/canadian-pandemic-influenza-plan.pdf)

Patient
Arztpraxen Ambulanzen Sonstige Einrichtungen
Influenza-typische Sym- Nein .
ptomatik (inuansa ke [ |

illness, ILI)

Stabil, keine Begleitrisi-

J

ken/Komorbiditat Nach Hause mit Anleitung
Ja

/ zur Selbstbehandluna

Unter Beobachtung: \

Priméare klinische

Beurteilung
e zu Hause In
« in geeigneten ,settings’ 48h
) (Familie, Nachbarschaft..) Wiederholte Beurteilung
~ Stabil, aber e ggf. Einrichtungen mit e Telefonisch
Bofunde erforden Begleitrisiken/Komorbiditat Betreuungsmaglichkeit fiir e Hausbesuch
sekundre Klinische subakut.E.rkrankte, z.B.
Beurteilung Reha-Kliniken
¢ durch ambulante Pflege-
K dienste
A Pneumonie, ohne Begleitrisi-
ken/Komorbiditat
N N
Notfall-Einheit
(z. B. Krankenhausambulanz)
Sekundare klinische
Beurteilung ) Verlust der Selbstandigkeit,
hilflos
Pneumonie plus Begleitri- ( \ v

siken/Komorbid.

Akute Verwirrtheit
Metabolische Entgleisung
Ateminsuffizienz

Akut zunehmend gestorte
Herztatigkeit

Stationare
Aufnahme

i

y

Ergebnis unklar,
zweifelhaft

Zur Kranken-
haus
(-nahen)

Beobachtung
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B4: Leitgedanken hinsichtlich Entlastungsméglichkeiten flr die
medizinische Versorgungsstruktur

(Selbsthilfe, Institutionen, Offentlicher Raum)

(Verfasst von der Unterarbeitsgruppe ,Medizinische Vorbereitung, SchutzmaBnahmen und
Folgenabschatzung®, Stand 9/2006)

Die Influenza-Pandemien des vergangenen Jahrhunderts waren zwar von hoher Morbiditat
und Mortalitat gepréagt, gleichwohl war die Krankheitslast individuell durchaus unterschied-
lich. Krankheitsverlaufe, die weitgehend frei von Komplikationen sind, bedirfen insbesondere
bei Menschen ohne Begleiterkrankungen/Begleitrisiken unter Umstanden keiner oder nur
punktueller Hilfe durch das professionelle medizinische Versorgungssystem. Dies gilt umso
mehr, je besser die Burgerinnen und Blrger im Krankheitsfall zur Selbst-, Familien- und
Nachbarschaftshilfe beféhigt, ermutigt und unterwiesen sind. Die gesundheitliche Aufklarung
sollte in diesem Zusammenhang das Ziel verfolgen, dass sich die Menschen nicht als bloBe
Opfer eines bedngstigenden Schadensereignisses sondern als potentielle Akteure und Ver-
bindete bei der Bewaltigung einer Pandemie begreifen. Hierfir kénnten u.a. geeignete Me-
dienkampagnen (Fernseh-Spots etc.) zielfiihrend sein.

Informationsmaterialien mit verstéandlichen Erlauterungen von Symptomen und deren geziel-
ter Abfrage kdnnen medizinische Laien beféhigen, im Erkrankungsfall die Schwere des
Krankheitsverlaufes selbst einzuschéatzen, die Entwicklung etwaiger Komplikationen friih zu
erkennen und darauf gezielt zu reagieren. Bei entsprechend vorinformierten Blrgerinnen und
Burgern kénnten dann auch ggf. regionale Telefon-Hotlines bzw. Call-Center leichter als pri-
mare Kontaktstellen fir Ratsuchende dienen und eine wichtige Rolle bei Leitung und Len-
kung von Patienten und somit bei der Entlastung der eigentlichen Versorgungsstruktur spie-
len.

Bei der Planung der Vorbereitung auf eine Influenza-Pandemie in den regionalen Gebiets-
kérperschaften darf die Situation der Menschen in Alten- und Pflegeheimen und anderen
Gemeinschaftsunterklnften, z.B. Wohnheimen, Gefangnissen etc., nicht auBer Acht gelas-
sen werden. Die Vorbereitung auf eine Pandemie seitens der genannten Institutionen sollte
mindestens die Identifizierung von Méglichkeiten zur raumlichen Trennung von Patienten mit
Influenza-typischer Symptomatik von allen anderen Personen, die Schulung und Unterwei-
sung des Personals sowie insbesondere in Pflegeheimen die Uberprifung und ggf. Auswei-
tung der Kapazitaten zur Sauerstoff-Insufflation, zur antipyretischen und analgetischen The-
rapie sowie zur Flussigkeits- und Volumenersatztherapie umfassen.

Grundsatzlich durften auch bei einer pandemischen Influenza MaBnahmen zur Behinderung
der Viruszirkulation in der Bevélkerung als hilfreich einzuschatzen sein, die Morbiditat zu
begrenzen und auf diese Weise einer Uberlastung des Gesundheitswesens entgegenzuwir-
ken. Bei einer Krankheit mit den Ubertragungswegen und der Kontagiositat der Influenza
erscheinen in Abwesenheit bzw. Nicht-Verfugbarkeit prophylaktisch wirksamer Arzneimittel
die verbleibenden Optionen dazu allerdings begrenzt. Gleichwohl sind im Pandemiefall
situationsabhangig jeweils angemessene MaBnahmen zur Expositionsprophylaxe und anti-
epidemische MaBnahmen wie SchlieBung von Schulen, Kindergéarten, Absage von Massen-
veranstaltungen etc. zu erwagen.
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B5: Patiententransport

(Verfasst von der Unterarbeitsgruppe ,Strategien stationéarer Krankenversorgung®,
Stand 9/2006)

Transport des Patienten innerhalb des Krankenhauses

Ist ein Transport im Krankenhaus unvermeidbar, sollte der Zielbereich vorab informiert wer-
den. Der Transport soll als Einzeltransport erfolgen, dabei tragt der Patient, sofern das
Krankheitsbild dies erlaubt, einen Mund-Nasen-Schutz. Das Transportpersonal und das Per-
sonal der Funktionsabteilung tragen einen Schutzkittel, Mund-Nasen-Schutz bzw. Atem-
schutzmasken (zu den Anforderungen s. die entsprechenden Angaben des ABAS im Bun-
desarbeitsblatt, Beschluss 609) und Einmalhandschuhe und ggf. eine geeignete Schutzbrille.
Der Kontakt zu anderen Patienten und Besuchern ist zu vermeiden. Unmittelbar nach den
MaBnahmen in der Zieleinrichtung sind die Kontraktflachen und das Transportmittel vor er-
neuter Nutzung wie oben beschrieben zu desinfizieren (s. Punkt B6 ,Desinfektion und Reini-
gung®).

Handedesinfektion ist erforderlich nach direktem Patientenkontakt, Kontakt mit erregerhal-
tigem Material oder kontaminierten Objekten sowie nach Ablegen der Handschuhe mit einem
Desinfektionsmittel mit nachgewiesener Wirksamkeit flir das Wirkungsspektrum ,begrenzt
viruzid®.

Krankentransport eines Erkrankungsverdachtigen/ Erkrankten auBerhalb
des Krankenhauses

e Vor Beginn des Transportes wird das aufnehmende Krankenhaus Uber die Einweisung
des Patienten und Uber seine Verdachtsdiagnose/Erkrankung informiert.

e Die Isolierung des aufzunehmenden Patienten kann dort vorbereitet und der Schutz an-
derer Patienten eingeleitet werden.

e Das Tragen von Einmalhandschuhen, Schutzkittel und Mund-Nasen-Schutz bzw. Atem-
schutzmasken (s. oben) wird empfohlen.

e Falls es der Gesundheitszustand des Patienten zulasst, sollte er mit einem Mund-Nasen-
Schutz versorgt werden.

e Unmittelbar nach Transport ist eine Wischdesinfektion samtlicher zuganglicher Patien-
tenkontaktflachen mit einem Desinfektionsmittel mit nachgewiesener Wirksamkeit fiir das
Wirkungsspektrum ,begrenzt viruzid“ durchzuflihren (s. Punkt B4 ,Desinfektion und Rei-

nigung®).
¢ Nach Ablegen der Schutzkleidung ist eine Handedesinfektion (s. oben) durchzufihren.

Literatur:

1. Empfehlungen des Robert Koch- Institutes zu HygienemaBnahmen bei Patienten mit
Verdacht auf bzw. nachgewiesener Influenza (Stand: 25. 08. 2006):
http://www.rki.de/cln 011/nn 226786/DE/Content/Infekt/Krankenhaushygiene/Erreger

ausgewaehlt/Influenza/Influ__pdf.templateld=raw,property=publicationFile.pdf/Influ

pdf
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B6:

Schutz- und HygienemaBnahmen auf der stationédren Ebene

(Verfasst von der Unterarbeitsgruppe ,Strategien stationéarer Krankenversorgung®,
Stand 9/2006)

PersonalschutzmaBnahmen

Das fur die Versorgung von Patienten mit V.a. oder bestatigter Influenza eingesetzte
Personal sollte hinsichtlich der Ubertragungswege und zu beachtenden SchutzmaB-
nahmen geschult und gegen Influenza geimpft sein (Der Kreis der Kontaktpersonen
sollte definiert und begrenzt sein).

Auf die Bedeutung der Impfung des Pflegepersonals auch hinsichtlich der Ubertra-
gung auf andere Patienten wird ausdriicklich hingewiesen.

Schutzausristung: Schutzkittel, Einweghandschuhe, ein mindestens mehrlagiger,
dicht anliegender Mund-Nasen-Schutz (zu den Anforderungen s. die entsprechenden
Angaben des ABAS, Beschluss 609:
http://www.baua.de/nn_12352/de/Themen-von-A-Z/Biologische-
Arbeitsstoffe/ABAS/aus-dem-ABAS/pdf/Beschluss609-Dezember2006.pdf )

bzw. eine geeignete Schutzbrille und geeigneter Atemschutz (FFP 3, s. auch Be-
schluss 609 des ABAS) bei ausgepragter Exposition (z.B. Bronchoskopie).

Vorgehen:

Die Nutzung eines Zimmers mit Schleusenfunktion ist grundsétzlich zu bevorzugen
(s. oben).

Mund-Nasen-Schutz/geeigneter Atemschutz (s. oben Beschluss 609 des ABAS)
vor Betreten des Zimmers anlegen, Schutzkittel in der Schleuse bzw. im Zimmer des
Patienten anlegen und dort vor Verlassen des Zimmers belassen.

Einweghandschuhe nach Betreten des Zimmers anlegen und vor Verlassen des
Zimmers in einem geschlossenen Behéltnis entsorgen (s. unten Abfallentsorgung).

Handedesinfektion ist erforderlich nach direktem Patientenkontakt, Kontakt mit erre-
gerhaltigem Material oder kontaminierten Objekten sowie nach Ablegen der Hand-
schuhe vor Verlassen der Schleuse mit einem Desinfektionsmittel mit nachgewiese-
ner Wirksamkeit fir das Wirkungsspektrum ,begrenzt viruzid“

(http://www.rki.de/cin 011/nn_226784/DE/Content/Infekt/Krankenhaushygiene/Desinf
ektionsmittel/Viruzid,templateld=raw,property=publicationFile.pdf/Viruzid).

Je nach epidemischer Situation ggf. Etablierung von Strukturen zur Erkennung der
Ausbreitung in einer Einrichtung (z.B. aktive Surveillance)

Desinfektion und Reinigung

e T&gliche Wischdesinfektion der patientennahen (Handkontakt-) Flachen (z.B. Nacht-

tisch, Nassbereich, Turgriffe) mit einem Desinfektionsmittel mit nachgewiesener
Wirksamkeit far das Wirkungsspektrum ,begrenzt viruzid“. Bei Bedarf sind die Desin-
fektionsmaBnahmen auf weitere kontaminationsgefahrdete Flachen auszudehnen.
(siehe auch: http://www.rki.de/cin 011/nn 226780/DE/Content/Infekt/ Krankenhaus-
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hygiene/Kommission/Downloads/Flaeche Rili,templateld=raw,property= publicati-
onFile.pdf/Flaeche Rili)

¢ Alle Gerate/ Medizinprodukte mit direktem Kontakt zum Patienten (z.B. EKG-
Elektroden, Stethoskope usw.) sind patientenbezogen zu verwenden und missen
nach Gebrauch bzw. vor Anwendung bei einem anderen Patienten desinfiziert wer-
den. Bei Transport in einem geschlossenen Behdlter ist eine zentrale Aufbereitung
mdglich. Thermische Desinfektionsverfahren sollten wann immer méglich bevorzugt
angewendet werden. Ist dies nicht mdglich, sollen fir die Aufbereitung der Medizin-
produkte wie Ublich Desinfektionsmittel des Wirkungsbereiches AB gemaR der Defini-
tion der Liste der vom RKI anerkannten Desinfektionsmittel und —verfahren verwendet
werden.
Im Ubrigen gelten die Empfehlungen zur Aufbereitung von Medizinprodukten
(http://www.rki.de/cln _011/nn_226780/DE/Content/Infekt/Krankenhaushygiene/Komm
ission/Downloads/Medpro _Rili.templateld=raw,property=publicationFile.pdf/

Medpro Rili ).

e Geschirr kann in einem geschlossenen Behaltnis zur Splilmaschine transportiert und
darin wie Ublich bei Temperaturen >60°C gereinigt werden.

o Waische/Textilien kdnnen dem Routine-Waschverfahren fiir Krankenhauswéasche
zugefuhrt werden. Als Taschentlcher und andere Ticher, die Respirationssekrete
aufnehmen, sollen Einwegtlicher Verwendung finden, welche anschlieBend hygie-
nisch entsorgt werden.

e Fir Matratzen werden wischdesinfizierbare Uberziige empfohlen (Desinfektion siehe
oben).

¢ Schlussdesinfektion: Die Schlussdesinfektion erfolgt fir alle Flachen im Patienten-
zimmer entsprechend den Angaben fur die tagliche Desinfektion (s. auch ,Anforde-
rungen an die Hygiene bei der Reinigung und Desinfektion von Fldchen®).

Abfallentsorgung

Die Entsorgung von Abféllen, die mit Sekreten oder Exkreten kontaminiert sind, er-
folgt nach  Abfallschlissel AS 180104 gemaB  LAGA-  Richtlinie
(http://www.rki.de/DE/Content/Infekt/Krankenhaushygiene/Kommission/Downloads/L
AGA-Rili ).

Literatur

1.

Richtlinie fir Krankenhaushygiene und Infektionspravention, Anlage 5.1 ,Anforderungen
der Hygiene an die Infektionspravention bei Ubertragbaren Krankheiten®, Hrsg. Robert
Koch-Institut, Urban & Fischer Verlag

RKI Ratgeber Influenza /Merkblétter fiir Arzte

Empfehlungen des Robert Koch- Institutes zu HygienemaBnahmen bei Patienten mit
Verdacht auf bzw. nachgewiesener Influenza (Stand: 25. 08. 2006):
http://www.rki.de/cln 011/nn 226786/DE/Content/Infekt/Krankenhaushygiene/Erreger a
usgewaehlt/Influenza/Influ pdf.templateld=raw,property=publicationFile.pdf/Influ pdf

Influenza control in acute care hospitals. Evans ME, Hall KL, Berry SE, Am J Infect Con-
trol, 1997 Aug; 25(4):357-62
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B7: Checkliste zur Vorbereitung von Krankenhausern fir eine In-
fluenza-Pandemie

(Verfasst von der Unterarbeitsgruppe ,Strategien stationarer Krankenversorgung®,
Stand 11/2006)

Die vorliegende Liste beinhaltet Punkte, die Krankenhauser in Kooperation mit dem zustan-
digen Landkreis oder Land fir ihre Vorbereitung zum Management einer Ausnahmesituation,
wie sie durch eine Pandemie entstehen kann, bedenken sollten
(adaptiert aus dem WHO-Masterplan, s.
http://www.who.int/csr/resources/publications/influenza/WHO CDS CSR GIP 2005 4/en/in
dex.html ).

Raumliche und Bettenkapazitat

- Wie viele Betten stehen derzeit in Ihrem Krankenhaus zur Verfigung (Normalstation ver-
sus Intensivstation)?

- Wie viele Betten kbénnten in lhrem Krankenhaus fir Pandemiepatienten zur Verflgung
gestellt werden?

- Wie stark kénnte die Bettenanzahl pro Zimmer angehoben werden?

- Wie groB ist der Anteil der elektiven Operationen bzw. Aufnahmen, die um z.B. 8 Wo-
chen verschoben werden kénnen?

- Welche Kapazitat besteht zur Isolierung von Patienten in der Aufnahmeambulanz und auf
den Stationen? (Liftungssysteme und -richtungen sind zu beachten).

- Koénnte fur Patienten mit V.a. Influenza ein getrennter Eingang im Krankenhaus benutzt
werden?

- Wie groB sind die Lagerungskapazitaten flir Beatmungsgerate und —equipment, medizi-
nische Hilfsmittel (Nadeln, ZVK-Utensilien etc.), Bettwasche, Handschuhe, Atemmasken,
Schirzen etc.

Durch folgende MaBnahmen lassen sich die Bettenzahlen steigern:

- Aussetzen von elektiven Aufnahmen in das Krankenhaus

- Patienten, die keine intensive medizinische Betreuung bendtigen, werden entlassen
(Pflege durch Angehdrige zu Hause)

Die Kapazitaten der Intensivbetten lassen sich steigern durch:

- Aussetzen elektiver Aufnahmen und operativer Eingriffe
- Umfunktionierung von OP-Einheiten zu Intensiviiberwachungseinheiten

Ausstattung

a) Luaftungen und Klimaanlagen

Im Vorfeld sollte geprift werden, welche Radume in den Kliniken durch Luftungs- und Klima-
anlagen in Verbindung stehen, da diese Anlagen auch eine nosokomiale Ausbreitung von
Influenza ermdglichen kdnnen. Besteht die Mdglichkeit, bestimmte Abschnitte innerhalb der
Kliniken in den LOftungssystemen voneinander zu trennen?

b) Sauerstoff-Versorgung

Es muss gepruft werden, wie viele Betten in den Kliniken mit einem Sauerstoffanschluss ver-
sehen sind, ob ausreichend Anschlussutensilien (Atemmasken, zufiihrende Schlauchsyste-
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me etc.) vorhanden sind und wie viele Liter Sauerstoff im System zur Verflgung stehen. Gibt
es zusatzliche Sauerstoffflaschen?

c) Beatmungsgerate

- Wie viele Beatmungsgeréte sind in lhrer Klinik vorhanden?

- Wie groB ist der Reservebestand?

- Steht lhre Klinik mit Herstellern in Kontakt, so dass die Anzahl der Beatmungsgerate
rasch erhdht werden kénnte?

- FoOr wie viele Beatmungspatienten sind entsprechende Geratschaften (Befeuchter,
Schlauchsysteme, Messgerate, Tubus etc.) vorhanden?

- Wie viele ausgebildete Schwestern, Pfleger und Arzte gibt es in lhrer Klinik, die eine Be-
atmung durchfiihren kénnen?

- Lassen sich die Kapazitaten fir Beatmungsplatze und Fachpersonal dadurch steigern,
dass Gerate, Ausristung und Personal aus den chirurgischen in die inneren Abteilungen
verlagert werden?

d) Sonstige medizinische Geratschaften und Hilfsmittel

Wie groB3 sind die Bestédnde an medizinischen Hilfsmitteln, z.B. fur:

Nadeln, Zugange, ZVK-Utensilien etc.?

Bettwasche, Handschuhe, Atemmasken, Schilrzen und anderer Einmalmaterialien?
Flachendesinfektionsmittel?

Handedesinfektionsmittel?

Medikamente

- Berechnung der benétigten Menge an Antibiotika, Infusionen und Routinemedikamenten
- Organisation der Bevorratung

Personal

Maégliche MaBnahmen, um die Anzahl des verfligbaren Personals zu steigern:

a) Allgemein: Urlaubssperre

b) Arztliches Personal:

- Umschichtungen innerhalb der Klinik: Personal aus Bereichen wie Chirurgie, HNO, Neu-
rologie etc. werden in den internistischen und padiatrischen Abteilungen eingesetzt

- Rekrutierung von nicht-beschaftigten Arzten und Arztinnen

- Rekrutierung von Arzten und Arztinnen im Ruhestand.

- Rekrutierung von Medizinstudenten/innen aus dem Praktischen Jahr oder den letzten
Studienjahren

c) Pflegepersonal
- Umschichtungen innerhalb der Klinik: Personal aus Bereichen wie Chirurgie, HNO, Neu-

rologie etc. werden in den Medizinischen und Péadiatrischen Abteilungen eingesetzt
- Rekrutierung von nicht-beschéftigten Pflegern und Schwestern

19



Rekrutierung von Pflegern und Schwestern aus dem Ruhestand

Rekrutierung von geschulten Krankenpflegeschaler/innen

Evtl. Rekrutierung von Pflegepersonal aus Alten- / Pflegeheimen oder aus dem ambulan-
ten Pflegebereich

Physiotherapeuten, Ergotherapeuten, MTA

Freiwillige Helfer

aus samtlichen Berufsfeldern flr nicht-medizinische Tatigkeiten (Essenausgabe, Trans-
portdienst etc.).

Operationale Sicherstellung des Krankenhausbetriebs

a) Allgemein

In folgenden Bereichen der Klinik muss die Funktion sichergestellt sein:

Energie

Abwasser und Wasserversorgung

Versorgung mit Sauerstoff und anderen Gasen
Elektrizitat

Hausmeister-Versorgung

Besetzung der Pforte

Besetzung der Klinikkiche

Reinigungskrafte

Verwaltung (Patientenanmeldung/ Organisation bei Todesfallen)
Transportdienst

Sterilisationsabteilung

Apotheke (s.0.)

Pathologie

Labor: Influenza-Schnellteste, Arbeitsleistung
Organisation von Einkauf und Lagerung
Abfallentsorgung (cave: infektioses Material)
Organisation des seelsorgerischen Dienstes
Totenhalle

b) Influenzaspezifische Vorbereitung

Entwicklung und Ubung einer Triage und Bestimmung von Patientenbewegungen zwi-
schen verschiedenen Bereichen auf unterschiedlichen Ebenen

Entwicklung von Mechanismen zur Koordination des Patiententransportes und zur Re-
gistrierung der Bettenbelegung

Information, Aufklarung, vertragliche Vereinbarungen

Allgemeine Fortbildung der Mitarbeiter des Krankenhauses Uber Influenza und Pande-
mie; Epidemiologie, SchutzmaBnahmen, Therapieméglichkeiten, Impfung

Fortbildung Gber HygienemaBnahmen und Infektionskontrolle fiir alle Mitarbeiter mit Pati-
entenkontakt (s.0.)

Aufklarung dem entsprechenden Ausbildungsstand und den Verantwortlichkeiten anpas-
sen

Erlauterung der Prophylaxe mit antiviralen Arzneimitteln

.Pandemiepassus” in Vertragen neu eingestellter Mitarbeiter
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B8: Flussdiagramm als Hilfe fiir die Planung des stationdren Ma-
nagements von Influenza-Verdachtsféallen bei gehduftem Auf-
treten zu Beginn einer Pandemie (Phasen 5-6)

(Verfasst vom Fachgebiet 14 am RKI in Abstimmung mit
stationdrer Krankenversorgung*, Stand 11/2006)

der Unterarbeitsgruppe ,Strategien

Eintreffen des Patienten in einem definierten Bereich der zentralen Aufnahme und
Beurteilung durch geschultes und entsprechend geschiitztes Personal

¥

Entscheidung lber das Vorliegen einer Influenza
(s. auch Falldefinition; ggf. dtiologische Diagnostik
(Nasen/Rachenabstrich, PCR)

Nein Kein weiteres

| Vorgehen nach
Flussdiagram

l.Ja

« Meldung an das Gesundheitsamt

+ Bymplome seit < 2 Tagen)

Gesundheitsamt erwagen (s. auch Kap. C2)

» Entscheidung Uber die Gabe von Virustatika (s. auch Kap. C1)
(z.B. klinischer Verdacht auf Influenza (akuter Krankheitsheginn) + Fieber =38°C

Prophylaxe/ Beobachtung bei/von Kontaktpersonen in Zusammenarbeit mit dem

¥

Entscheidung Uber die Notwendigkeit sofortiger weiterer diagnostischer und
therapeutischer Mallnahmen (2.B. Sauerstofftherapie/ Pulsoxymetrie)

l

Weitergehende klinische Differenzierung, ggf. ergénzende Laboruntersuchungen.
Entscheidung lber das Vorliegen einer Pneumonie

Risikofaktoren flir einen komplizierten

Entscheidung Uber das Vorliegen von Differenzierte Therapie der Pneumonie

Krankheitsverlauf Deutsche Gesellschart fiir Pneumologie

s. auch Leitlinien der AMWF

Nein § / \

Ja

betreuung erwégen

Ambulante Weiter- Bakterielle Pneumonie Virale Pneumonie

oder andere schwere
primare Manifestationen

leicht schwer
Y y
Orale Antibiotika: i.v. Antibiotika:
4 Bevorzugt: Bevorzugt
Orale Amoxicillin (+Clavulanséure) Amoxicillin (+Clavulanséure)
Antibiotikagabe || oder oder
erwégen Makrolid Cefotaxim
oder ggf. plus
Doxycyclin Makrolid
v v v
Entscheidung Uber Entscheidung Uber
kurzstationaren Aufenthalt intensivmedizinische
(Isolierung) oder ambulante |« Betreuung
Weiterbetreuung Isolierun

Quelle:

http://www.rki.de/cln_006/nn_226786/DE/Content/Infekt/Krankenhaushygiene/Erreger ausgewaehlt/|

nfluenza/Flussdiagr pdf,templateld=raw,property=publicatio

nFile.pdf/Flussdiagr pdf
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C: Einsatz antiviraler Arzneimittel in der Influenzapandemie

C1: Empfehlungen zur Therapie mit antiviralen Substanzen bei
Ausbreitung eines neuen Influenzavirus

(Verfasst von der Unterarbeitsgruppe ,Antivirale Arzneimittel“, Stand 11/2006)

Das Auftreten von Infektionen mit einem ,neuen” Influenzavirus, d.h. einem Virusstamm, mit
dem bisher keine Infektionen beim Menschen aufgetreten sind, kann aufgrund der fehlenden
Immunitat gegen einen solchen Erreger zu einer hohen Zahl von Infektionen und Komplikati-
onen fUhren. Bis zur Verflgbarkeit eines Impfstoffes gegen einen solchen Stamm ist die an-
tivirale Therapie ein wichtiges Instrument, um Morbiditat und Mortalitat einer solchen Epide-
mie zu beeinflussen.

Zum Einsatz bei Influenza A-Infektionen stehen generell Rimantadin, Amantadin und die
Neuraminidaseinhibitoren Oseltamivir und Zanamivir zur Verfigung, bei Influenza B-
Infektionen sind nur die Neuraminidaseinhibitoren wirksam. Die Auswahl an antiviralen Sub-
stanzen wird also durch die Eigenschaften des spezifischen neuen Virusstammes bestimmt.
So sind nach den bisherigen Untersuchungen H5N1-Virusstdmme (die derzeitig zirkulieren-
den Stdmme mit hoher Pathogenitat bei Végeln) resistent gegen Amantadin/Rimantadin,
deshalb kénnten diese Substanzen bei einer Veranderung dieses Virus und nachfolgender
Ausbreitung bei Menschen nicht eingesetzt werden. Dies gilt sowohl fir die Therapie als
auch fir die Prophylaxe. Es kann jedoch nicht vorhergesagt werden, ob das neue Pande-
mievirus aus den aktuell zirkulierenden Virusstdmmen entsteht. Weiterhin besteht die M6g-
lichkeit, dass durch die Veranderungen auch die Empfindlichkeit gegen M2-Inhibitoren wie-
der hergestellt wird. Deshalb muss der vorliegende Vorschlag auf die jeweils aktuelle Situati-
on rasch angepasst und spezifiziert werden.

Sowohl aufgrund der Wirksamkeit wie auch der Vertraglichkeit sind Neuraminidase-
inhibitoren in der Therapie und Prophylaxe Rimantadin und Amantadin wann immer méglich
vorzuziehen. Eine Resistenzentwicklung unter der Therapie mit Rimantadin/Amantadin ist
relativ haufig (bis ca. 30% innerhalb von einer Woche) und flihrt zur raschen Unwirksamkeit.
Eine Resistenzentwicklung unter Therapie mit Neuraminidaseinhibitoren ist bisher nur in Ein-
zelféllen beobachtet worden. Aufgrund der bisher begrenzten Verflgbarkeit der Substanzen
wie auch um einer Resistenzentwicklung vorzubeugen, sollten Neuraminidaseinhibitoren
gezielt eingesetzt werden. Die Dosierung und Therapiedauer muss mdoglicherweise auch
nach den weiteren klinischen Erfahrungen im Einsatz angepasst werden (Tabelle 1).

Therapie

Indikation

Der Einsatz von antiviralen Substanzen kann mdéglicherweise Morbiditat und Mortalitat durch
einen Ausbruch eines neuen Influenzavirus senken. Ein Einsatz von Neuraminidaseinhibito-
ren sollte gezielt erfolgen. Hierfir sollte die klinische Diagnose einer Influenza gegeben sein
und ein méglicher schwerer Verlauf, insbesondere das individuelle Risiko von Komplikatio-
nen, bertcksichtigt werden.

Diagnose

Das klinische Bild einer Influenza ist definiert als mindestens zwei der vier folgenden Krite-
rien:

- akuter Krankheitsbeginn,

- Husten,

- Fieber,

- Muskel-, Glieder-, Riicken- ODER Kopfschmerzen.
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Bei sporadischen Erkrankungen reicht dieses Bild der Influenza-like illness (ILI) nicht aus,
um die Diagnose einer Influenza mit ausreichender Sicherheit zu stellen, da die Klinik ande-
rer respiratorischer Erkrankungen &hnlich verlauft. Bei schweren Verlaufen und Komplikatio-
nen sollte immer eine labordiagnostische Abklarung erfolgen. Wéhrend der Spitzenwochen
einer Influenzawelle und bei Epidemien hat die Influenza-typische Symptomatik einen so
guten Vorhersagewert, dass die Erkrankung mit hinreichender Wahrscheinlichkeit allein kli-
nisch diagnostiziert werden kann. Eine Antigentestung ist bei entsprechender Haufung von
Fallen nicht zusatzlich sinnvoll, in dieser Situation erbringt ein Antigenschnelltest wenig zu-
satzliche diagnostische Information, auch sind Sensitivitat und Spezifitat fir ein neues Virus
zunachst unbekannt.

Risikokonstellationen

Eine einfache Ubertragung der Risikokonstellationen aus der Situation der sonstigen saiso-
nalen Influenzaepidemien ist nicht méglich. Erst eine klinische Surveillance der ersten Félle,
die dann laufend aktualisiert werden muss, kann zeigen, in welchen Patientenkollektiven die
Rate und Gefahr von Komplikationen am gréBten ist. Aus den saisonalen Influenzaepide-
mien kénnen aber zumindest Patientengruppen mit einem erhéhten Risiko fur eine stationére
Aufnahme und schwere Komplikationen identifiziert werden, bei denen ein Einsatz antiviraler
Substanzen aufgrund der hohen Gefahr von Komplikationen besonders erwogen werden
sollte (Thompson et al., 2003; lzurieta et al., 2000; Neuzil et al. 2000):

Kinder und Erwachsene mit den folgenden Begleiterkrankungen bzw. Charakteristika

e chronische Stoffwechselerkrankungen, z.B. Diabetes mellitus

e chronische Erkrankungen der Atemorgane (z.B. obstruktive Lungenerkrankung, chro-
nische Bronchitis, Asthma oder Lungenemphysem)

e koronare oder andere chronische Herzerkrankung

e Erkrankungen mit einer erworbenen oder angeborenen Schwachung des Immunsys-
tems (z.B. HIV-Infektion, Krebserkrankung in den letzten 12 Monaten, Lymphome
und Leuk@mien, ausgeschlossen nur nicht durch Melanome bedingte Hautkrebser-
krankungen)

e chronische Leber- oder Niereninsuffizienz

Dabei ist die héchste Komplikationsrate in der Gruppe von Uber 60jahrigen Patienten mit
einem oder mehreren der obigen Risikofaktoren zu finden, die zweithéchste Komplikationsra-
te bei Kindern unter 4 Jahren. Eine Zulassung fir Neuraminidaseinhibitoren bei Kindern un-
ter 1 Jahr liegt bisher nicht vor.

Zeitpunkt des Therapiebeginns und Therapiedauer

Die Therapie einer Influenzaerkrankung ist bei entsprechender klinischer Symptomatik und
Vorstellung innerhalb von 48h nach Beginn der Symptome indiziert. Eine Therapie ist umso
wirksamer, je friiher die Therapie einsetzt, obwohl theoretisch eine Rationale fir den Einsatz
antiviraler Substanzen besteht, solange eine Virusreplikation vorliegt. In klinischen Studien
zeigte sich eine klare Wirksamkeit von Neuraminidaseinhibitoren bis zu 48h nach Beginn der
Symptome, die Wirksamkeit bei spaterem Einsatz ist nicht sicher.

Klinische Studien oder Erfahrungen zur optimalen Dosierung und Dauer der Therapie bei
Infektionen durch aviare Influenza oder Pandemieviren liegen nicht vor, hier sollte die Stan-
darddosis und —dauer (2x75mg Oseltamivir p.o. oder 2x10mg Zanamivir inhalativ/d Uber 5
Tage) gewahlt werden. Dabei ist Oseltamivir auch fir Kinder ab einem Jahr zugelassen, Za-
namivir ab funf Jahren (Dosierung s. Tab 1).

Da die Behandlung mit Neuraminidaseinhibitoren bei saisonaler Influenza die Vermehrung

des Virus hemmt und die Dauer der klinischen Symptomatik verkirzt, kann auch die Dauer
und Dosis der Virusausscheidung entsprechend reduziert werden.
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Tabelle 1: Antivirale Substanzen zum Einsatz in der Therapie der Influenza

Alter
1-12 13-64 65 und alter
Therapie

Amantadin* ** Kinder ab 5 Jahren 1 x tgl. 100 mg 100 mg zweimal 100 mg einmal pro
Kinder ab 10 Jahren oder ab 45 kg KG | pro Tag Tag (wegen der
2 xtgl. 100 mg haufig einge-

schrankten Nieren-
funktion)

Oseltamivir Kinder ab 1 Jahr: 75mg zweimal pro | 75mg zweimal pro
<15kg 30mg2xtgl. | Tag Tag
> 15 kg bis 23 kg 45 mg 2 x tgl.
> 23 kg bis 40 kg 60 mg 2 x tgl.
> 40 kg 75mg 2 x tgl.

Zanamivir Kinder ab 5 Jahren: 10 mg (2 Inhalati- 10 mg (2 Inhalati-
2 x tgl. 2 Inhalationen (2 x 10 mg) in- onen) zweimal pro | onen) zweimal pro
nerhalb von 36 Stunden nach Sym- Tag Tag
ptombeginn***

* Amantadin zeigt nur Wirksamkeit gegen Influenza A. Amantadin ist in Therapie und Prophylaxe we-
niger wirksam als Neuraminidaseinhibitoren und ist nebenwirkungstrachtiger, deshalb sind Neuramini-
daseinhibitoren wann immer mdoglich vorzuziehen.

** Bei Amantadin ist bei eingeschrankter Nierenfunktion eine Dosisanpassung erforderlich (s. unten-
stehende Tabelle)

*** Die Dosierungsempfehlung entspricht der englischen Fachinformation

Quellen: EMEA/H/C/402 European Public Assessment Report Tamiflu vom 12.04.2006-09-01
Fachinformation Amantadin-Ratiopharm®, Stand Juni 2003
Fachinformation Amantadin-Sandoz®, Stand Oktober 2003
Fachinformation Tamiflu®, Stand Januar 2006
Fachinformation Relenza®, Stand Oktober 2005

Die Dosierung von Amantadin ist bei eingeschréankter Nierenfunktion grundsatzlich an die
verringerte renale Clearance (gemessen und berechnet als glomerulére Filtrationsrate
=GFR) anzupassen.

Tabelle 2: Dosierung von Amantadin bei eingeschrénkter Nierenfunktion

GFR Dosierung (in mg Amantadin- Dosierungsintervall
(ml/min) hydrochlorid oder -hemisulfat)
80-60 100mg alle 12 Stunden
60-50 200mg und 100 mg Jeden 2. Tag abwechselnd
oder
150 mg 1-mal tgl.
50-30 100 mg 1-mal tgl.
30-20 200 mg 2-mal wéchentlich
20-10 100 mg 3-mal wéchentlich
<10und 200 mg und 100 mg wdchentlich oder
Hamodialyse jede 2.Woche
Quelle: Fachinformation Amantadin-Sandoz®, Stand Oktober 2003

Fachinformation Amantadin-Sandoz®, Stand Oktober 2003

Kontraindikationen

Oseltamivir: Uberempfindlichkeit gegen Oseltamivir oder einen der sonstigen Bestandteile
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Bei Kapseln: Hilfsstoffe:

Vorverkleisterte Starke (gewonnen aus Maisstarke), Talk, Povidon, Croscarmellose-Natrium
und Natriumstearylfumarat. Die Kapselhille enthalt Gelatine, Eisenoxidhydrat (E 172), Ei-
sen(lll)-oxid (E 172), Eisen(ll,Ill)-oxid (E 172) und Titandioxid (E 171). Die Drucktinte enthalt
Schellack, Titandioxid (E 171) und FD und C Blau 2 (Indigocarmin, E 132).

Suspension (Fertigarzneimittel): Hilfsstoffe: Sorbitol (E 420), Natriumdihydrogencitrat (E 331
(a)), Xanthan-Gummi (E 415), Natriumbenzoat (E 211), Saccharin-Natrium (E 954), Titandi-
oxid (E 171) und Tutti-Frutti-Aroma (enthéalt Maltodextrine (Mais), Propylenglycol, Arabisches
Gummi (E 414) und naturidentische Aromastoffe) (hauptsachlich bestehend aus Bananen-,
Ananas- und Pfirsich-Aroma).

Zanamivir: Uberempfindlichkeit gegen irgendeinen Bestandteil der Zubereitung: sonstige
Bestandteile: Lactose-Monohydrat (enthélt Milchprotein).

Amantadin: Uberempfindlichkeit gegeniiber Amantadinverbindungen oder einem Bestand-
teil der Darreichungsform, schwere, nicht kompensierte Herzinsuffizienz, Kardiomyopathien
und Myokarditiden, AV-Block Grad Il und Ill, vorbekannt Bradykardie unter 55 Schlage/min,
bekanntes langes QT-Intervall (QTc nach Bazett > 420 ms) oder erkennbare U-Wellen, oder
angeborenes QT-Syndrom in der Familienanamnese, Vorgeschichte von schwerwiegenden
ventrikularen Arrhythmien einschl. Torsade de pointes, Hypokalidmie oder Hypomagnesia-
mie, gleichzeitige Therapie mit Budipin oder anderen QT-verlangernden Arzneimitteln.
Zahlreiche Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten, z. B. mit Medikamenten, welche
die QT-Zeit verlangern kdnnen, sind zu beachten (z. B. auch bei bestimmten Makrolidantibio-
tika und Gyrasehemmern).

Schwangerschaft und Stillzeit

Oseltamivir: Bei Schwangeren ist eine Nutzen-Risikoabwagung notwendig, da keine ausrei-
chenden Daten vorliegen. Im Tierversuch wurde bei Ratten keine Teratogenitat festgestellt.
Bei laktierenden Ratten wird Oseltamivir und der aktive Metabolit in der Milch ausgeschieden
(Fachinformation).

Zanamivir: Bei Ratten und Kaninchen wurde gezeigt, dass Zanamivir plazentagéangig ist.
Hohe Dosen von Zanamivir waren nicht mit Fehlbildungen bei Ratten oder Kaninchen ver-
bunden. Bei Schwangeren ist eine Nutzen-Risikoabwagung notwendig, da keine ausreichen-
den Daten vorliegen. Bei laktierenden Ratten wird Zanamivir in die Milch ausgeschieden.
Beim Menschen liegen keine Informationen tber eine Ausscheidung in die Muttermilch vor.
Die Anwendung von Zanamivir wahrend der Stillzeit wird nicht empfohlen (Fachinformation).

Amantadin: Laut Fachinformation in hohen Dosen bei Tierstudien embryotoxisch und tera-
togen. In Fallberichten beim Menschen wurde sowohl von gesunden Kindern als auch von
Schwangerschaftskomplikationen und Fehlbildungen berichtet. Die Fertilitat war ebenfalls
beeintrachtigt. Amantadin geht in die Muttermilch tber.

Die Anwendung in der Schwangerschaft darf nur nach sorgféltiger Nutzen-Risiko-Abwagung
erfolgen, wenn dies dringend erforderlich ist.

Immunsupprimierte Personen und Personen mit Autoimmunerkrankungen

Fir Oseltamivir ist die Wirksamkeit und Unbedenklichkeit bei diesem Patientenkreis noch
nicht gesichert.
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Aufgrund der begrenzten Anzahl von immunsupprimierten Patienten, die mit Zanamivir be-
handelt worden sind, konnte die Wirksamkeit und Sicherheit von Zanamivir bei diesen Grup-
pen bisher nicht nachgewiesen werden.

Fir Amantadin bestehen keine Gegenanzeigen.

Handelspraparate

Oseltamivir:
Tamiflu® Kps. enthalten 98,5 mg Oseltamivirphosphat entsprechend 75 mg Oseltamivir
Tamiflu 12mg/ml Pulver zur Herstellung einer Suspension (12 mg Oseltamivir/ml)

Zanamivir:
Relenza™ 5 mg / Dosis, einzeldosiertes Pulver zur Inhalation

Amantadin:

Infecto Flu® Sirup enthalt 50mg Amantadin-HCL in 5 ml
Folgende Praparate enthalten 100 mg Amantadin-HCI pro Tablette:
Adekin® 100mg Filmtabletten

Amanta® 100 ABZ Filmtabletten

Amantadin 100 von CT® Filmtabletten

Amantadin Holsten® Filmtabletten

Amantadin Ratiopharm® 100 Filmtabletten

Amantadin Stada® 100 Filmtabletten

Amantagamma® 100 Filmtabletten

Amixx® Tabletten

Folgende Préparate enthalten 100mg Amantadinhemisulfat: Amantadin AL® 100 Filmtablet-
tenAmantadin beta® 100 Filmtabletten

Amantadin Hexal® 100mg Filmtabletten

Amantadin-Neuraxpharm® 100 Filmtabletten

Amantadin-Sulfat Sandoz® 100 Filmtabletten
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C2: Empfehlungen zur Postexpositionsprophylaxe mit antiviralen
Arzneimitteln in der Friihphase einer Pandemie (Phase 5-6)
(Verfasst von der Unterarbeitsgruppe ,Antivirale Arzneimittel“, Stand 11/2006)

Die Durchfihrung von MaBnahmen zur Postexpositionsprophylaxe mit antiviralen Arzneimit-
teln in einer Pandemie sollte auf der Grundlage entsprechender Empfehlungen des RKI er-
folgen.

Aufgrund der hohen Infektiositéat kann eine medikamentdse Prophylaxe nach engem Kontakt
mit an Influenza erkrankten Personen indiziert sein.

Flr die medikamentdse Prophylaxe sind grundsétzlich sowohl die Neuraminidasehemmer
Oseltamivir und Zanamivir als auch die M2-Membranproteinhemmer Amantadin und Riman-
tadin geeignet. Rimantadin ist jedoch in Deutschland nicht zugelassen. Studien zur Prophy-
laxe mit Zanamivir in der Dosierung von einmal 10mg/d inhalativ wurden erfolgreich durchge-
fuhrt. Einer Indikationserweiterung von Zanamivir fir die Prophylaxe fir Kinder ab 5 Jahren
und Erwachsene wurde im August 2006 zugestimmt. Die Umsetzung in nationales Recht ist
fir 2007 zu erwarten. Wegen des ungunstigeren Nebenwirkungsspektrums ist Amantadin als
Mittel der 2. Wahl zu betrachten. Nahere Ausfihrungen zur prophylaktischen Wirksamkeit
und dem Nebenwirkungsspektrum der Arzneimittel sind Teil Il des Nationalen Pandemie-
plans zu entnehmen.

In Abh&ngigkeit von Erkenntnissen zu Resistenzen bzw. zum Resistenzbildungspotential des
Pandemie-Virus muss die vorliegende Empfehlung ggf. modifiziert werden.

Unabhangig von einer medikamentdsen Prophylaxe sind immer auch primare SchutzmaB-
nahmen (Hygieneregeln, Mund-Nase-Schutz) zu bericksichtigen (WHO, 2006). Im Bereich
der Akutversorgung sind die Empfehlungen des RKI zu HygienemaBnahmen (RKI, 2006) zu
beachten. Zum Schutz der Beschéftigten, die durch ihre Tatigkeit im medizinischen Bereich
der Primarversorgung sowie im Rettungs- oder Krankentransportdienst in erhéhtem MaBe
infektionsgefahrdet sind, gelten darliber hinaus die einschlagigen Regeln und Beschliisse
des Ausschusses fir Biologische Arbeitsstoffe (http://www.baua.de/de/Themen-von-A-
Z/Biologische-Arbeitsstoffe/Biologische-Arbeitsstoffe.html__nnn=true).

a) Ausgangssituation
In der Warn- oder Friihphase einer Pandemie (Phasen 3 bis 6 nach WHO) kann durch Post-
expositionsprophylaxe bei Kontaktpersonen die Weiterverbreitung méglicherweise verhindert
bzw. die Ansteckungsgefahr verringert werden und somit eine weitere Ausbreitung verlang-
samt werden (Longini et al., 2005; Ferguson et al., 2005).

b) Ansprechpartner
Die Empfehlung einer Postexpositionsprophylaxe zéhlt zu den SchutzmaBnahmen, auf der
Grundlage von § 28 Infektionsschutzgesetz, die durch die zustédndige Behdrde getroffen
werden. Notwendige Ermittlungen z. B. zu Kontaktpersonen und Empfehlungen zu Schutz-
mafBnahmen werden auf der Grundlage von § 25 Infektionsschutzgesetz durch das Gesund-
heitsamt durchgefihrt.

c) Ziel
Ziel ist die Verhinderung der Weiterverbreitung bzw. Verzégerung der Ausbreitung einer be-
ginnenden Pandemie. Darlber hinaus dient die Postexpositionsprophylaxe dem Schutz der
Beschéftigten, die aufgrund ihrer Tatigkeit besonders infektionsgeféhrdet sind.
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d) Zielgruppe
Hierzu gehdéren enge Kontaktpersonen von Index-Fallen wie z. B. Familienangehdrige oder
medizinisches Personal in Arztpraxen und Krankenhausern. Eine Definition zu bericksichti-
gender Kontaktpersonen wird in Abhangigkeit von der epidemiologischen Lage erstellt wer-
den (fir gefédhrdete Personen durch aviare Influenza liegt eine entsprechende Empfehlung
des RKIl vor (RKIl, 2006).

Oseltamivir: Kinder ab einem Jahr und Erwachsene
Zanamivir: Kinder ab funf Jahren und Erwachsene
Amantadin: Kinder ab finf Jahren und Erwachsene

e) Dosierung bei der Postexpositionsprophylaxe
Oseltamivir

Die Behandlung sollte so friih wie méglich innerhalb von 48 Stunden nach Kontakt mit der
infizierten Person beginnen.

Personengruppe Dosis in mg Oseltamivir Zeitraum
Kinder von 1 — 12 Jahren

<15kg 30 mg 1 x tgl

> 15 kg bis 23 kg 45 mg 1 x tgl 10 Tage
> 23 kg bis 40 kg 60 mg 1 x tgl

> 40 kg 75 mg 1 xtgl

Jugendliche ab 13 Jahren 1 x tgl. 1 Kps. 10 Tage
und Erwachsene Tamiflu®

Quelle: EMEA/H/C/402 European Public Assessment Report Tamiflu vom 12.04.2006

Bei Personen mit schwerer Niereninsuffizienz ist eine Dosisanpassung wie folgt erforderlich:

Kreatinin-Clearance Empfohlene Dosis fir die Prophylaxe mit Oseltamivir
bei Niereninsuffizienz

> 30 ml/min 75 mg 1 x tgl.

> 10 bis < 30 ml/min 75 mg jeden zweiten Tag oder 30 mg Suspension einmal
taglich

<10 ml/min Nicht empfohlen

Dialysepatienten Nicht empfohlen

Quelle: Fachinformation Tamiflu®, Stand Januar 2006
Bei Patienten mit Leberinsuffizienz ist keine Dosisanpassung erforderlich!

Zanamivir
1-mal taglich 2 Inhalationen (entspricht 1-mal taglich 2 x 5 mg Zanamivir) Gber 10 Tage.

Amantadin

Beginn so bald wie méglich nach der Exposition, Einnahme Gber 10 Tage. Die Einnahme der
Tabletten erfolgt mit einem Glas Wasser vorzugsweise morgens und nachmittags, spates-
tens um 16.00 Uhr. Laut Fachinformation ist vor Therapiebeginn und zu den Zeitpunkten 1
und 3 Wochen danach ein EKG zu schreiben und die frequenzkorrigierte QT-Zeit nach Ba-
zett manuell zu bestimmen.

Personengruppe Dosierung (in mg Amantadin- Zeitraum
hydrochlorid oder —hemisulfat)

Kinder ab 5 Jahren 1 x tgl. 100mg (1 Thl.) 10 Tage

Kinder ab 10 Jahren 2 x tgl. 100mg 10 Tage
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oder ab 45 kg Kérper-
gewicht

Erwachsene bis 64 2 x tgl. 100mg oder 1 x tgl. 200mg | 10 Tage
Jahre

Erwachsene ab 65 1 x tgl. 100mg (meist einge- 10 Tage
Jahren schrankte Nierenleistung)
Quelle: Fachinformation Amantadin-Ratiopharm®, Stand Juni 2003

Fachinformation Amantadin-Sandoz®, Stand Oktober 2003

Die Dosierung bei Nierenfunktionsstérung ist grundséatzlich an die verringerte renale Clea-
rance (gemessen und berechnet als glomerulare Filtrationsrate =GFR) anzupassen:

GFR Dosierung (in mg Amantadin- Dosierungsintervall
(ml/min) hydrochlorid oder -hemisulfat)
80-60 100mg alle 12 Stunden
60-50 200mg und 100 mg Jeden 2. Tag abwechselnd
oder
150 mg 1-mal tgl.
50-30 100 mg 1-mal tgl.
30-20 200 mg 2-mal wéchentlich
20-10 100 mg 3-mal wéchentlich
<10 und 200 mg und 100 mg wdchentlich oder
Hamodialyse jede 2.Woche
Quelle: Fachinformation Amantadin-Sandoz®, Stand Oktober 2003

Fachinformation Amantadin-Sandoz®, Stand Oktober 2003
f) Bevorratung und Abgabe
MaBnahmen zur Postexpositionsprophylaxe betreffen in der Regel eine liberschaubare Per-
sonenzahl. Die zur Durchfihrung entsprechender MaBnahmen benétigten antiviralen Arz-

neimittel kénnen ggf. Gber den Markt beschafft werden. In jedem Fall ist eine &rztliche Ver-
ordnung erforderlich.
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C3: Empfehlungen zur Langzeitprophylaxe mit antiviralen Arznei-
mitteln
(Verfasst von der Unterarbeitsgruppe ,Antivirale Arzneimittel“, Stand 11/2006)

a) Ausgangssituation

Zu Beginn einer Pandemie steht kein Impfstoff zur Verflgung, der vor dem neuen Virus
schitzt. Aufgrund der erhdhten Exposition ist insbesondere bei Beschéftigten im medizini-
schen Bereich mit einer erhéhten Erkrankungsrate und damit mit einem erhéhten krankheits-
bedingten Ausfall zu rechnen. Gleichzeitig kann das Personal, weil es nicht durch eine Imp-
fung geschutzt ist, die Infektion unter den Patienten weiterverbreiten. Je nach Epidemiologie
der Pandemie (altersspezifische Morbiditat) ist auch in anderen Wirtschaftsbereichen mit
erhdéhten Personalausféllen zu rechnen.

Gegen einen breiten Einsatz antiviraler Arzneimittel zur Langzeitprophylaxe in einer Pande-
mie spricht die Gefahr der Resistenzbildung. Die potentiell risikobehaftete Dauermedikation
spricht, insbesondere vor dem Hintergrund, dass Erfahrungen nur fir einen Anwendungszeit-
raum von sechs Wochen vorliegen, ebenso flir einen restriktiven Umgang bei der Langzeit-
prophylaxe wie die begrenzte Verfugbarkeit von Oseltamivir.

Die Durchfihrung von MaBnahmen zur Langzeitprophylaxe mit antiviralen Arzneimitteln in
einer Pandemie sollte auf der Grundlage entsprechender Empfehlungen des RKI erfolgen.
Eine Langzeitprophylaxe sollte nur unter sehr strenger Prifung der Unentbehrlichkeit zur
Schadensbegrenzung und in kritischen Bereichen zur Versorgung der Bevdlkerung auch flr
Personen auBerhalb der Gesundheitsversorgung erwogen werden. Sie hat in jedem Fall un-
ter arztlicher Verantwortung zu erfolgen.

Flr die medikamentdse Prophylaxe sind grundsétzlich sowohl die Neuraminidasehemmer
Oseltamivir und Zanamivir als auch die M2-Membranproteinhemmer Amantadin und Riman-
tadin geeignet. Rimantadin ist jedoch in Deutschland nicht zugelassen. Studien zur Prophy-
laxe mit Zanamivir in der Dosierung von einmal 10mg/d inhalativ wurden erfolgreich durchge-
fuhrt. Einer Indikationserweiterung von Zanamivir fir die Prophylaxe fir Kinder ab 5 Jahren
und Erwachsene wurde im August 2006 zugestimmt. Die Umsetzung in nationales Recht ist
fir 2007 zu erwarten. Wegen des ungulnstigeren Nebenwirkungsspektrums ist Amantadin als
Mittel der 2. Wahl zu betrachten. Néhere Ausfihrungen zur prophylaktischen Wirksamkeit
und dem Nebenwirkungsspektrum der Arzneimittel sind Teil Ill des Nationalen Pandemie-
plans zu entnehmen.

Eine Langzeitprophylaxe kann bei standig exponierten Personen (z.B. Pflege- und arztliches
Personal in Notaufnahmen) fir die Dauer von sechs (Oseltamivir) bzw. vier Wochen (Zana-
mivir) sowie mit Amantadin Uber drei Monate sicher und wirksam durchgefiihrt werden. Da-
ten Uber Sicherheit und Wirksamkeit Uber eine diese Zeitrdume Uberschreitende Therapie
liegen nicht vor.

In Abh&ngigkeit von Erkenntnissen zu Resistenzen bzw. zum Resistenzbildungspotential des
Pandemie-Virus muss die vorliegende Empfehlung ggf. modifiziert werden.

Unabhangig von einer medikamentdsen Prophylaxe sind immer auch primare SchutzmaB-
nahmen (Hygieneregeln, Mund-Nase-Schutz) zu berlcksichtigen (WHO, 2006). Im Bereich
der Akutversorgung sind die Empfehlungen des RKI zu HygienemaBnahmen (RKI, 2006) zu
beachten. Zum Schutz der Beschéftigten, die durch ihre Tatigkeit im medizinischen Bereich
der Primarversorgung sowie im Rettungs- oder Krankentransportdienst in erhéhtem MaBe
infektionsgefahrdet sind, gelten darliber hinaus die einschlagigen Regeln und Beschliisse
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des Ausschusses fir Biologische Arbeitsstoffe (http://www.baua.de/de/Themen-von-A-
Z/Biologische-Arbeitsstoffe/Biologische-Arbeitsstoffe.html___nnn=true).

b) Dosierung fur die Langzeitprophylaxe

Oseltamivir:
Personengruppe Dosis Zeitraum
Erwachsene 1 x tgl. 1 Kps. O- Bis zu 6 Wochen (je nach epidemiolo-

seltamivir 75mg gischer Lage kann eine langere Pro-
phylaxe erwogen werden)

Quelle: Fachinformation Tamiflu®, Stand Januar 2006

Dosierung bei Niereninsuffizienz s. 1.4; bei Patienten mit Leberinsuffizienz ist keine Dosis-
anpassung erforderlich!

Zanamivir:
Die empfohlene Dosis von Relenza zur Langzeitprophylaxe der Influenza betragt 1-mal tag-
lich 2 Inhalationen (entspricht 1-mal taglich 2 x 5 mg Zanamivir) Uber 28 Tage.

Amantadin: Einnahme Uber einen Zeitraum von 3 Monaten ist méglich.

Die Einnahme der Tabletten erfolgt mit einem Glas Wasser vorzugsweise morgens und
nachmittags, spatestens um 16.00 Uhr. Lt. Fachinformation ist vor Therapiebeginn und zu
den Zeitpunkten 1 und 3 Wochen danach ein EKG zu schreiben und die frequenzkorrigierte
QT-Zeit nach Bazett manuell zu bestimmen.

Personengruppe Dosierung (in mg Amantadin-hydrochlorid oder —
hemisulfat)

Erwachsene bis 64 Jahre 2 x tgl. 100mg oder 1 x tgl. 200mg

Erwachsene ab 65 Jahren 1 x tgl. 100mg (meist eingeschrankte Nierenleistung)

Quelle: Fachinformation Amantadin-Ratiopharm®, Stand Juni 2003

Fachinformation Amantadin-Sandoz®, Stand Oktober 2003

Die Dosierung bei Nierenfunktionsstérung ist grundsatzlich an die verringerte renale Clea-
rance (gemessen und berechnet als glomerulare Filtrationsrate =GFR) anzupassen:

GFR Dosierung Dosierungsintervall
(ml/min) (mg Amantadinhydrochlorid
oder -hemisulfat)
80-60 100mg alle 12 Stunden
60-50 200mg und 100 mg Jeden 2. Tag abwechselnd
oder
150 mg 1-mal tgl.
50-30 100 mg 1-mal tgl.
30-20 200 mg 2-mal wdchentlich
20-10 100 mg 3-mal wdchentlich
<10 und 200 mg und 100 mg wdchentlich oder
Hamodialyse jede 2.Woche
Quelle: Fachinformation Amantadin-Ratiopharm®, Stand Juni 2003

Fachinformation Amantadin-Sandoz®, Stand Oktober 2003
c) Kontraindikationen: s. unter C1

d) Schwangerschaft und Stillzeit
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Schwangere Frauen und stillende Mutter sollten im Pandemiefall entweder beurlaubt oder in
Bereichen ohne Publikums- bzw. Patientenverkehr beschaftigt werden.

e) Bevorratung und Abgabe

Von staatlicher Seite ist nach derzeitigem Sachstand keine Bevorratung an antiviralen Arz-
neimitteln zum Zwecke der Langzeitprophylaxe vorgesehen. Eine entsprechende Bevorra-
tung kann aber auch durch den Arbeitgeber erfolgen. Die Bevorratung antiviraler Arzneimittel
durch Betriebe ist in 6ffentlichen Apotheken und in bestimmten Fallen auch mittels zentraler
Beschaffungsstellen nach § 47 Abs. 1 Nr. 5 AMG mdglich. Zentrale Beschaffungsstellen
mussen von der zustéandigen Behdrde anerkannt sein, dem in § 47 Abs. 2 Satz 1 genannten
Zweck dienen und die in § 47 Abs. 2 Satz 2 genannten Anforderungen erflllen.

In Krankenh&usern kann das Arzneimittel Uber die Krankenhausapotheke oder die kranken-
hausversorgende 6ffentliche Apotheke bestellt, gelagert, evil. hergestellt und verteilt werden.

Zur Gewabhrleistung einer sachgemaBen Anwendung und Erhéhung der Compliance sollte
erwogen werden, dem Betriebsarzt — zuséatzlich zu seinen Aufgaben nach dem ASiG — die
Abgabe von Tagesdosen zu Ubertragen.

f) Handelspraparate: s. unter C1
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D: Kommunikation

D1: Pandemiespezifische Presse- und Offentlichkeitsarbeit
(Verfasst von der Unterarbeitsgruppe ,Risikokommunikation®“, Stand 11/2006)

Organisatorischer Bedarf

Informationsmaterialien soweit als méglich vorbereiten (ggf. auch in relevanten Fremd-
sprachen): Merkblatt/Ratgeber, FAQs, weiterfihrende Informationen

Die Mdglichkeiten zur Verbreitung solcher Informationen sollten geklart sein, z. B. Ausla-
ge in Gebauden mit hohem Publikumsverkehr.

Die im Notfall schnellstmégliche Einrichtung von Bulrgertelefondiensten mit hoher Kapazi-
tat — bundesweit, regional und unbedingt auch lokal - muss vertraglich und organisato-
risch vorbereitet sein, einschlieBlich der Einsatz- bzw. Dienstpléane.

Vorbereitung eines Anrufbeantworters: mit Hinweisen beispielsweise auf Informationen
im Internet, fr aktuelle Ergebnisse/Entwicklungen und fir allgemeine Kurzinformationen.
Aufbau bzw. Aktualisierung eines E-Mail- oder Fax-Presseverteilers zur schnellen Wei-
terverbreitung von Informationen. Bei Faxverteilern Reihenfolge nach Prioritat festsetzen
Far eine schnelle und gezielte Information sollte eine Liste mit den Telefon-, Handy- und
Faxnummern der wichtigsten Medien-Ansprechpartner verfugbar sein.

Eine Liste interner Experten fir die wesentlichen hauseigenen Kompetenzfelder sollte
vorliegen. Im Krisenfall sollte es flir die verschiedenen Fachgebiete feste, erreichbare
Ansprechpartner geben, ebenso fir die Pressestelle und auch fir externe Kooperations-
partner.

Die technische Anleitung flr Konferenzschaltungen (Telefon & Video) sollte sichergestellt
sein (regelmasig).

Die Méglichkeit zum Verhangen von Urlaubssperren und zu Uberstundenanordnungen
sollte geklart sein.

Mit anderen Anbietern von Internetangeboten sollte abgeklart werden, inwieweit Informa-
tionen dorthin gespiegelt werden kénnen.

Personeller Bedarf

Die Erreichbarkeit der Pressestelle sollte gewahrleistet sein.

Sicherstellung der Internetbetreuung: Inhaltlich und technisch

Sicherstellung der allgemeinen technischen Betreuung (PC, Telefon, Fax)

Geschultes und kurzfristig rekrutierbares Personal zur Besetzung der Blrgertelefone.
RegelmaBige (auch psychologische) Schulungen sind notwendig.

Bei Anfragewellen missen in den beteiligten Stellen kurzfristig Mitarbeiter von anderen
Aufgaben abgezogen werden kdnnen

Materieller Bedarf

Serverausstattung: der Internet-Server muss auf die zu erwartenden Anfragespitzen aus-
gelegt sein.

Anrufbeantworter plus Ersatzgerat

Vorrat an Telefonnummern, Apparaten und Leitungskapazitat fir kurzfristige Hotline(s)
bzw. Ersatz fir Nummern, die durch externe Nutzung Uberlastet sind.

Handys, ggf. Funk bei Uberlastung der extern bekannten Nummern

Ersatzgerate fir Fax und Kopierer

Ausstattung fir Call-Center

Konferenzschaltungskapazitat (Telefon und Video)

Kosten fiir Uberstunden und externe Unterstiitzung etc.
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Checkliste Presse- und Offentlichkeitsarbeit

(Verfasst von der Unterarbeitsgruppe ,,Risikokommunikation®, Stand 11/2006)

Sind Sie auf eine Influenzapandemie vorbereitet?

ja

nein

Fragen

was ist zu tun?

wer tut es?

Hat Ihre Einrichtung eigene Informationsmaterialien, oder kennen Sie Bezugsquellen?

Sind die Mdglichkeiten zur Verbreitung solcher Informationen geklart, z. B. Auslage in Gebauden mit ho-
hem Publikumsverkehr?

Kénnten Sie schnellstmdglich ein Birgertelefon einrichten?

Verflgen Sie Uber einen Anrufbeantworter (mit Ersatzgerat) fir Hinweise auf Informationen im Internet, fir
aktuelle Ergebnisse/Entwicklungen und fir allgemeine Kurzinformationen?

Verfligen Sie Uber einen E-Mail- oder Fax-Presseverteiler zur schnellen Weiterverbreitung von Informatio-
nen?

Ist die Reihenfolge beim Faxverteiler nach Prioritat festgesetzt?

Verfligen Sie Uber Ersatzgerate fir Fax und Kopierer?

Steht Ihnen technische (v.a. IT-) Unterstiitzung auBerhalb der Ublichen Arbeitszeiten zur Verfigung?

Ist eine Liste mit den Telefon-, Handy- und Faxnummern der wichtigsten Medien-Ansprechpartner flr ra-
sche, individuelle Informationen verfigbar?

Sind die internen Experten fir die wesentlichen hauseigenen Kompetenzfelder bekannt (ggf. Liste)?

Sind Konferenzschaltungen (Telefon & Video) méglich?

Wissen Sie, wie die Konferenzschaltung funktioniert?

Sind kurzfristige Urlaubssperren und Uberstundenanordnungen méglich?

Sind Ihre Internetseiten starken Anfragesteigungen gewachsen?

Ist die Erreichbarkeit der Pressestelle tber die Ubliche Arbeitszeit hinaus gewahrleistet?

Ist die Internetbetreuung inhaltlich und technisch tber die Ubliche Arbeitszeit hinaus gewahrleistet?

Kénnten bei Anfragewellen kurzfristig Mitarbeiter von anderen Aufgaben abgezogen werden?

Gibt es einen Vorrat an Telefonnummern, Apparaten und Leitungskapazitat fir kurzfristige Hotline(s) bzw.
Ersatz fir Nummern, die durch externe Nutzung Uberlastet sind?

Verfligen Sie und lhre wichtigsten Ansprechpartner Gber Handys oder Festnetzapparate, deren Nummern
den Journalisten nicht bekannt sind?
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D2: Organisatorischer, personeller und materieller Bedarf zum

Aufbau eines pandemiespezifischen Informationssystems fiir
die Fachéffentlichkeit durch Einrichtungen des 6ffentlichen
Gesundheitsdienstes

(Verfasser: RKI, Stand 11/2006)

Organisatorischer Bedarf

Expertise flr die 0.g. Bereiche sicherstellen (Institute, Fachgesellschaften u.a.)

Erstellung entsprechender Verteiler

Prifung der Verwendbarkeit bestehender zugangsbeschrankter Informationsnetzwerke
Bundesweite zentrale Fach-Hotline (beim Robert Koch-Institut)

Erreichbarkeit fir Fach-Ausklnfte sicherstellen.

Die technische Anleitung fir Konferenzschaltungen (Telefon & Video) sollte sichergestellt
sein (regelmaniq)

Personeller Bedarf

Geschultes Fachpersonal zur Besetzung der Fach-Hotline, regelmé&Bige (auch psycholo-
gische) Schulungen sind notwendig

Internet-Betreuung Uber die Ublichen Arbeitszeiten hinaus.

Die Méglichkeit fiir Urlaubssperren und Uberstundenanordnungen sollte geklart sein.
Sicherstellung der allgemeinen technischen Betreuung (PC, Telefon, Fax)

Materieller Bedarf

Anrufbeantworter plus Ersatzgerat

Ersatzgerate fir Fax und Kopierer

Vorrat an Telefonnummern, Apparaten und Leitungskapazitat flr kurzfristige Fach-
Auskinfte

Handys, ggf. Funk, bei Uberlastung der extern bekannten Nummern, oder Vereinbarun-
gen mit Kurierdiensten

Konferenzschaltungskapazitat (Telefon & Video)

Kosten fiir Uberstunden und externe Unterstiitzung etc.
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Mitglieder der beteiligten Unterarbeitsgruppen der Expertengruppe Influenzapan-
demieplanung am RKI (alphabetisch; Stand 11/2006)

UAG Antivirale Arzneimittel (Koordination: Frau Dr. Piechotowski)

Herr Dr. Bendas, Vertreter der AATB (AG Arzneimittel-, Apotheken-, Transfusions- und
Betaubungsmittelwesen der AG der Obersten Landesgesundheitsbehdrden

Herr Prof. Dr. Berner, Deutsche Gesellschaft flr padiatrische Infektiologie

Herr Prof. Berthold, Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft

Frau Dr. Eckert-Lill, Bundesvereinigung Deutscher Apothekerverbande

Frau Giraud, Pforzheim, Bundesverband Deutscher Krankenhausapotheker

Frau Lehnert, Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinprodukte

Frau Dr. Piechotowski, Regierungsprasidium Stuttgart, Landesgesundheitsamt

Frau Dr. Reiter, RKI

Herr Prof. Dr. Salzberger, Deutsche Gesellschaft fir Innere Medizin

Herr Dr. Schade, DaimlerChrysler AG, Verband Deutscher Betriebs- und Werksarzte
Herr Dr. Stock, Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinprodukte

UAG Strategien stationarer Krankenversorgung (Koordination: Prof. Dr. Ruf)

Herr Dr. K.H. Koch, Behandlungszentrum Brandenburg-Beeskow
Herr Prof. Dr. Mielke, RKI
Herr Prof. Dr. Ruf, Klinikum St. Georg Leipzig

UAG Medizinische Vorbereitung, SchutzmaBnahmen und Folgenabschatzung
(Koordination: Dr. Fell)

Frau Dr. Caroline Dreweck, Landeshauptstadt Minchen, Referat Gesundheit
Herr Dr. Fell, Institut fir Hygiene und Umwelt, Hamburg

Frau Dr. Flieger, Bundesamt fur Bevélkerungsschutz und Katastrophenhilfe
Herr Dr. Koch, Kreisgesundheitsamt Stdwestpfalz, Pirmasens

Herr Dr. Harald Michels, Kreisgesundheitsamt Trier

Herr Dr. Rheinberger, Kassendrztlichen Bundesvereinigung

Frau Dr. Schoeller, Bundeséarztekammer

Herr Dr. Schénauer, Landeshauptstadt Stuttgart, Projektleitung Pandemie
Herr Dr. Rheinberger, Kassendrztlichen Bundesvereinigung

Frau Dr. Wirtz, Hessisches Sozialministerium

UAG Risikokommunikation (Koordination: Dr. Riedmann, IBBS)

Herr Dr. Biederbick, RKI, IBBS

Herr Dr. Bartels, RKI, IBBS

Herr G. Dettweiler, RKI, Pressestelle

Frau U. Fuchs, Bundesamt flr Bevélkerungsschutz und Katastrophenhilfe

Frau S. Glasmacher, RKI, Pressestelle

Frau C. Libbert, Gesundheitamt Kéln

Frau Dr. Merkel, Bundeszentrale fir gesundheitliche Aufklarung

Herr Dr. Riedmann, RKI; IBBS,

Frau Dr. Reiter, RKI

Frau Dr. Stocker, Paul-Ehrlich-Institut

Frau Dr. Suckau, Senatsverw. flir Gesundheit, Soziales und Verbraucherschutz, Berlin
Herr PD Dr. Wildner, Bayerisches Landesamt fir Gesundheit und Lebensmittelsicherheit
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