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1 ZUSAMMENFASSUNG

Die Ergebnisse der Influenza-Überwachung der 
Saison 2005/06 basieren auf den Daten, die von 
1.093 ehrenamtlich mitarbeitenden Ärzten aus 
915 Praxen des Sentinelsystems der Arbeitsge-
meinschaft Influenza (AGI) erhoben wurden. Sie 
beinhalten auch Informationen über die virolo-
gische Analyse von Influenzaviren aus einer Sub-
gruppe von Patienten, deren Abstriche von den 
Ärzten aus 122 Praxen an das Nationale Refe-
renzzentrum für Influenza (NRZ) gesandt wurden, 
sowie den Influenza-Isolaten, die von deutschen 
Landesuntersuchungsämtern oder Universitäten 
an das NRZ geschickt wurden. Außerdem wurden 
die nach dem Infektionsschutzgesetz (IfSG) von 
den deutschen Gesundheitsämtern erhobenen 
Meldedaten zu Influenza-Erkrankungen aus dem 
gesamten Bundesgebiet berücksichtigt. 

Die Auswertung für diesen Bericht erfolgt aus den 
Daten der 40. Kalenderwoche (KW) 2005 bis zur 
17. KW 2006. Die erste Virusanzucht gelang im 
NRZ in der 4. KW. Ab Woche 5 wurden regelmä-
ßig Influenzaviren nachgewiesen, die Positiven-
rate stieg stetig an und erreichte in der 7. Woche 
21%. Ein Wert über 20% signalisiert häufig den 
Beginn einer auch in den Morbiditätsdaten nach-
weisbaren Grippewelle. In den folgenden Wochen 
war eine deutliche Viruszirkulation nachweisbar, 
die ihren Höhepunkt in der 12./13. Woche hatte 
mit Positivenraten bis zu fast 70%. Ein epidemio-
logisch messbarer Einfluss auf die Morbidität der 
Bevölkerung an akuten Atemwegserkrankungen 
war in den folgenden Wochen relativ klar aber nur 
in Rheinland-Pfalz, Nordrhein-Westfalen und Nie-
dersachsen zu beobachten. Die in diesen Wochen 
gemessene Stärke der Influenza-Aktivität blieb 
bundesweit  deutl ich unterhalb der maximalen 
Aktivität einer üblichen Influenzawelle. Folglich 
wurde auch die Zahl der während der Grippewelle 
über das normale Maß hinausgehenden (Exzess-) 
Konsultationen nur auf etwa 860.000 (710.000 
– 1.010.000) geschätzt und war damit erheblich 
niedriger als in der Saison 2004/05 (4,8 bis 6,2 

Millionen). Die Zahl der grippebedingten Kran-
kenhauseinweisungen betrug etwa 5.500 (3.000 
– 8.000; Vorsaison: 22.000 – 32.000). 

Unter allen vom NRZ isolierten bzw. feintypi-
sierten Viren überwog Influenza B (70%) gefolgt 
von A/H3N2 mit 20% und A/H1N1 mit 10%. Die 
im NRZ angezüchteten A/H1N1- und A/H3N2-Vi-
ren stimmten gut mit den aktuellen Impfstämmen 
A/New Caledonia/20/99 bzw. A/California/07/04 
überein. Die feintypisierten Influenza B-Viren 
entsprachen jedoch nur zu 5% dem empfohlenen 
Impfstamm B/Jiangsu/10/03 aus der Yamagata-
Linie, während 95% Vertreter der nicht im Impf-
stoff enthaltenen B/Victoria-Linie waren und dem 
Referenzstamm B/Malaysia/2506/04 sehr ähnlich 
waren. 

Für die Saison 2006/07 wurde die Empfeh-
lung der Weltgesundheitsorganisat ion (WHO) 
für die Impfstoffzusammensetzung für die nörd-
liche Hemisphäre bekannt gegeben: Während für 
die A/H1N1-Komponente A/New Caledonia/20/99 
beibehal ten wurde,  wurde der A/H3N2-Impf-
stamm durch A/Wisconsin/67/2005 ersetzt und 
als Influenza B-Komponente der Stamm B/Ma-
laysia/2506/2004 aus der Victoria-Linie gewählt.  

2 EINLEITUNG

Die AGI wurde 1992 gegründet. Als „public-pri-
vate partnership“ ist sie eine Kooperation des 
Robert Koch-Instituts (RKI), des Deutschen Grü-
nen Kreuzes e. V. (DGK), des Nationalen Refe-
renzzentrums (NRZ) für Influenza am RKI sowie 
Partnern aus der impfstoffherstellenden Indus-
trie. In der Saison 2005/06 beteiligten sich die 
Firmen Chiron Vaccines (ab 2006 Novartis Beh-
ring), GlaxoSmithKline, Sanofi Pasteur MSD und 
Solvay. Die Aufgaben und Finanzierung sind so 
aufgeteilt ,  dass die Feldarbeit und Routine-Aus-
wertungen des Sentinel-Systems, mit f inanzieller 
Unterstützung der pharmazeutischen Unterneh-
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men, vom DGK durchgeführt werden, während 
das RKI neben der Gesamtkoordination für den 
wissenschaftlich-epidemiologischen sowie viro-
logischen Teil der Surveillance verantwortlich ist. 
Das RKI trägt die Kosten für die Untersuchung der 
Sentinel-Abstriche mittels Polymerasekettenreak-
tion (PCR) am NRZ. Das RKI erhält keine externen 
finanziellen Zuwendungen. 

Ziel des Influenza-Surveillancesystems der AGI 
ist die zeitnahe Überwachung und Berichterstat-
tung des Verlaufs der Influenza-Aktivität, v. a. über 
Morbiditätsindikatoren wie den Praxisindex und 
die Konsultationsinzidenz. Das frühzeitige Erken-
nen des Auftretens neuer Influenzavirus-Varian-
ten und der Vergleich der saisonal zirkulierenden 
Viren sowohl mit Viren aus früheren Jahren als 
auch mit den im aktuellen, von der Weltgesund-
heitsorganisation (WHO) empfohlenen Impfstoff 
enthaltenen Stämmen ist das Hauptanliegen der 
virologischen Surveillance innerhalb des AGI-
Sentinelsystems. 

Darüber hinaus soll der saisonale Einfluss der 
Influenza auf die Gesundheit der Bevölkerung 
mit Hilfe des EISS-Index, der Influenza-assozi-
ierten Zahl der Exzesskonsultationen, -Arbeits-
unfähigkei ten und -Krankenhauseinweisungen 
abgeschätzt werden. Zielgruppen der Berichter-
stattung sind medizinische Fachkreise, der öf-
fentliche Gesundheitsdienst, die Fach- und Lai-
enpresse sowie die interessierte Öffentlichkeit. 
Damit soll die Influenza stärker in das Bewusst-
sein der Bevölkerung und Ärzte gerückt werden, 
um die Möglichkeiten der Prävention und Thera-
pie dieser Erkrankung besser zu nutzen und ein 
System vorzuhalten, das auch während einer In-
fluenzapandemie robust und valide genug ist, um 
die epidemiologische Situation verlässlich wie-
dergeben zu können. 

Das AGI-System erfüllt  die Kriterien, die von 
EISS zur Mitgliedschaft an nationale Erhebungs-
systeme gestellt  werden. Diese beinhalten die 
Überwachung der Aktivi tät  syndromisch defi-

nierter Atemwegserkrankungen, gekoppelt an ei-
ne virologische Begleitdiagnostik, die Stratif i-
zierbarkeit der Daten in Altersgruppen und die 
Berechnung des Einflusses der Influenza auf die 
Gesamtbevölkerung. Die AGI ist seit 1995 Mit-
glied in EISS.  

In der Vergangenheit hat sich gezeigt, dass die 
vom AGI-Surveillancesystem erhobenen Parameter 
zuverlässige Indikatoren für die aktuelle Verbrei-
tung und Aktivität der Influenza sind. Die Daten 
weisen eine gute Übereinstimmung mit der To-
desursachenstatistik und anderen Referenzdaten 
auf. Das Beobachtungssystem erlaubt, erste lokale 
Influenza-Aktivitäten zu erkennen und so bereits 
frühzeitig vor dem Gipfelpunkt auf eine steigende 
Influenza-Aktivität aufmerksam zu machen. Eine 
ungewöhnlich hohe Morbidität oder vermehrte 
Krankenhauseinweisungen in bestimmten Alters-
gruppen können frühzeitig erkannt werden und 
bevorstehende hohe Belastungen des Gesund-
heitswesens angezeigt werden. Dadurch können 
die Daten helfen, die Akzeptanz der Prophylaxe 
(Impfung) und Therapie zu verbessern. Seit Be-
ginn der Arbeit der AGI im Winter 1992/93 hat sich 
die Zahl der abgesetzten Impfstoffdosen von etwa 
vier Millionen auf 13,4 Millionen in der Saison 
2001/02 erhöht (Abbildung 1). Nachdem das RKI 
in 2001 die wissenschaftliche Federführung der 
AGI übernommen hatte, setzte sich dieser Trend 
in den letzten Jahren weiter fort und erreichte in 
der Saison 2005/06 einen Höchstwert von 19,2 
Millionen Dosen (entsprechend einer Impfrate von 
23%). Nicht einberechnet sind dabei Direktab-
gaben an Krankenhäuser und Betriebsärzte sowie 
Absätze von spezialisierten Impfstoffgroßhändlern, 
die zusammen geschätzte weitere 15% ausmachen 
könnten, so dass sich die Gesamtmenge abgesetz-
ter Impfstoffdosen in der Saison 2005/06 auf ca. 
22 Millionen Dosen belaufen könnte, was einer 
Impfrate von 27% entspräche. 

Im Folgenden soll ein kurzer Überblick über die 
Inhalte der Kapitel gegeben werden: Kapitel 3 
erläutert begriff l iche und methodische, Kapitel 
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4 die Datengrundlagen im Detail.  Die von der 
AGI erhobenen Informationen kommen aus drei 
Datenquellen: (1) die Meldung von ARE durch 
das Praxis-Sentinel, (2) die virologische Analy-
se von Rachenabstrichen (NRZ) und (3) die nach 
dem IfSG an das RKI übermittelten Fälle von In-
fluenza. 

In Kapitel 5 wird der Verlauf der Saison wieder-
gegeben und auf Aspekte, wie die Analyse der 
Altersgruppen, die durch Influenza entstandenen 
Arbeitsunfähigkeiten (AU) und Krankenhausein-
weisungen sowie die in der letzen Saison zirku-
lierenden Virustypen und -subtypen näher ein-
gegangen.   

Gerade bei der Influenza, wo es in fast jedem 
Jahr zu Erkrankungswellen kommt, ist für die 
Bewertung der Saison ein Vergleich mit früheren 
Saisons wichtig. Durch die mehr als zehnjährige 
Überwachungstätigkeit der AGI besteht eine fun-
dierte Grundlage für Vergleiche mit historischen 
Daten. Dies wird in Kapitel 6 dargestellt .  

Dem NRZ obliegt nicht nur die Isolierung, Typi-
sierung und Subtypisierung der zirkulierenden 

Influenzaviren, sondern auch deren umfassende 
Charakterisierung. Im Kapitel 7 wird über wei-
terführende Analysen der isolierten Virusstäm-
me sowie deren antigene und molekulare Eigen-
schaften berichtet. 

Impfrelevante Gesichtspunkte werden in Kapitel 
8 thematisiert.  Die AGI gibt eine rückblickende 
Bewertung des in der letzten Saison verwendeten 
Impfstoffes ab und benennt die Impfstoffempfeh-
lung für die kommende Saison.   

Die Surveillancedaten der AGI befinden sich auf 
den Internetseiten: www.influenza.rki.de/agi , 
die dem eiligen Besucher zunächst mittels ei-
ner Übersichtskarte,  eines kurzen zusammen-
fassenden Textes und einer Tabelle über die Si-
tuation in den vier Großregionen Deutschlands 
(Norden, Mitte, Süden und Osten) einen schnel-
len Überblick über die aktuelle Lage vermit-
telt.  Außerdem können die jeweiligen Wochen- 
und Saisonberichte gelesen bzw. heruntergeladen 
werden, regionale graphische Darstellungen un-
terrichten im Detail über die jeweilige aktuelle In-
fluenza-Aktivität, und das NRZ informiert über die 
Übereinstimmung des Impfstoffs mit den zirkulie-
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Abb. 1:  Anzahl abgesetz ter Influenza-Impfstof fdosen an Apotheken; zurückgegebene Dosen nicht mitgezählt. Quelle: IMS Health/
IMS DPM®; 2006.  
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renden Viren. Die laufend eingehenden Daten des 
NRZ sowie der Meldedaten des Infektionsschutz-
gesetzes werden täglich aktualisiert.   

3 BEGRIFFS- UND METHODISCHE
 ERLÄUTERUNGEN

Die vom Sentinelsystem der AGI verwendeten 
AGI-Regionen  entsprechen den deutschen Bun-
desländern, mit Ausnahme der drei Stadtstaaten 
Berlin, Hamburg und Bremen sowie dem relativ 
kleinen Bundesland Saarland, die jeweils den sie 
umgebenden bzw. angrenzenden Bundesländern 
zugeordnet werden. Die entsprechenden AGI-Re-
gionen umfassen also Schleswig-Holstein/Ham-
burg, Niedersachsen/Bremen, Brandenburg/Ber-
lin und Rheinland-Pfalz/Saarland. Die AGI arbei-
tet daher mit zwölf AGI-Regionen. 

Grundlage für die Beobachtung der mit der Influ-
enzawelle in Zusammenhang stehenden Morbidi-
tät in Deutschland ist das Auftreten von „akuten 

respiratorischen Erkrankungen“  oder ARE. 
Sie sind definiert als das Syndrom „Pharyngitis, 
Bronchitis oder Pneumonie mit oder ohne Fie-
ber“. Die Überwachung von ARE wird daher auch 
„syndromische Surveillance“ genannt.

Wenn eine anhaltende Viruszirkulation nachzu-
weisen ist, kann die Influenza-Aktivität  anhand 
der epidemiologischen Indizes wie dem Praxis-
index (s.u.), den Konsultationsinzidenzen (s.u.) 
oder dem EISS-Index (s.u.) verfolgt werden. Die 
Influenza-Aktivität spiegelt sich daher in der der 
Influenza zugeschriebenen Erkrankungshäufigkeit 
(Morbidität) an ARE wider. 

Als Influenzawelle  wird der gesamte Zei t-
raum erhöhter  Inf luenza-Akt ivi tä t  bezeichnet , 
wenn gleichzeitig eine anhaltende Viruszirkula-
tion nachzuweisen ist. Sie schließt die Phase zu-
nehmender Morbidität, der Kulmination und den 

Rückgang der Erkrankungen bis zu einem norma-
len Niveau ein.

In den Zeitperioden zwischen den saisonalen In-
fluenzawellen werden normalerweise nur spora-

disch  Influenzaviren nachgewiesen, obwohl auch 
dann einzelne Ausbrüche auftreten können. Wenn 
kontinuierlich, i .  e. Woche für Woche, Influenza-
viren nachgewiesen werden, kann von einer an-
haltenden Viruszirkulation ausgegangen werden, 
besonders dann, wenn die Positivenrate ebenfalls 
einen ansteigenden Verlauf aufweist und über et-
wa 20% hinausgeht. 

Die Positivenrate  ist der Anteil der positiven 
Influenzanachweise aller von den Sentinelärzten 
an das NRZ eingesandten Abstriche. Sie ist von 
Faktoren, wie z. B. dem Zeitpunkt, der Art und 
Qualität der Abstrichnahme in den Praxen, sowie 
der Selektion der Patienten zur Abstrichnahme 
beeinflusst. Ab der Saison 2005/06 wurden die 
Ärzte gebeten, Nasenabstriche abzunehmen. Häu-
fig wird eine zunehmende Positivenrate vor einem 
signifikanten Anstieg der Erkrankungszahlen be-
obachtet und dann als „bedeutsame“ Viruszirku-
lation bezeichnet.

Indizes für die Morbidität an ARE sind die Kon-

sultationsinzidenz  und der Praxisindex. Die 
Konsultat ionsinzidenz ist  die berechnete wö-
chentliche Anzahl von ARE-Erstkonsultationen, 
die bei einem Arzt  zur Vorstel lung kommen, 
bezogen auf die Bevölkerung. Dabei wird die 
beobachtete Zahl der ARE-Konsultat ionen mit 
der geschätzten von den Sentinel-Praxen (Kin-
derärzte,  Al lgemeinmediziner,  Internisten) be-
treuten Bevölkerung in Beziehung gesetzt und auf 
die Gesamtbevölkerung hochgerechnet. Die ARE-
Konsultationsinzidenz ist schon auf dem Hinter-
grundniveau (d. h. ohne Influenza) sehr stark al-
tersabhängig und wird angegeben als Anzahl der 
in den Arztpraxen gesehenen ARE pro 100.000 
Bevölkerung. Weitere Details zur Berechnung der 
Konsultationsinzidenz finden sich unter den in 
Kap. 9 angegebenen Literaturstellen.
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Der Praxisindex  stellt  die über alle Praxen ge-
mittelte relative Abweichung der beobachteten 
ARE gegenüber einem für jede Praxis ermittelten 
„Normalniveau“ dar.  Unterschiede,  die durch 
Praxisspezialisierung (Pädiater, Internisten, All-
gemeinärzte), Praxisgröße etc. verursacht sind, 
werden dadurch reduziert und räumliche Ver-
gleiche unterstützt. Eine „normale“ ARE-Aktivität 
(Hintergrund) wird erfahrungsgemäß beim Pra-
xisindex bis zu Werten von 115 angenommen und 
basiert auf den influenzafreien Wochen nach Ka-
lenderwoche 40. Die über diese Hintergrundwerte 
hinaus gehende Aktivität wird eingeteilt  in die 
Kategorien „geringfügig erhöht“ (116-135), „mo-
derat erhöht“ (136-155), „deutlich erhöht“ (156-
180) und „stark erhöht“ (über 180). Bei den Kur-
ven in Kapitel 13 „Ergebnisse der Bundesländer“ 
ist zu beachten, dass die Werte um Weihnachten 
und um den Jahreswechsel herum überzeichnet 
sind, da der Praxisindex in diesem Zeitraum auch 
ohne Veränderung der Morbidität ansteigen kann. 
Dies kommt v. a. durch die veränderten Praxis-
Öffnungszeiten, niedrige Anzahl an geöffneten 
Praxen und relativ häufigeren akuten Ursachen 
von Praxiskonsultationen zustande. Darüber hi-
naus melden in diesem Zeitraum meist nur weni-
ge Praxen, was zu einer größeren Unsicherheit in 
den Daten führt. Weitere Details zur Berechnung 
der Konsultationsinzidenz finden sich unter den 
in Kap. 9 angegebenen Literaturstellen.

Der EISS-Index  ist ein Indikator für die „Stärke“ 
der Influenzasaison. Bezugspunkt für die Abwei-
chung der aktuellen ARE-Morbidität von einer 
historischen Basislinie ist ein gemittelter Wert 
der Höhepunkte „üblicher“ Influenza-Wellen. Ein 
Wert von 100 +/- 20 (80-120) entspricht defini-
tionsgemäß dem Höhepunkt einer üblichen Influ-
enzawelle. Wöchentliche Werte von 0-40 werden 
als geringe, von 40-80 als moderate, von 120-
160 als heftige und von >160 als außergewöhn-
lich starke Aktivität interpretiert.  Die Entwicklung 
des EISS-Indexes wurde vom European Influenza 
Surveillance Scheme (EISS) angeregt, um den 
Vergleich der Stärke einer Influenzasaison auch 

zwischen verschiedenen Ländern zu ermöglichen 
und hat daher seinen Namen. Der EISS-Index 
dient daher zwei Zwecken: dem Vergleich der mo-
mentanen Welle mit bisherigen Influenzawellen 
und dem Vergleich der relativen Stärke der deut-
schen Influenzawelle mit der in anderen europä-
ischen Ländern. Weitere Details zur Berechnung 
der Konsultationsinzidenz finden sich unter den 
in Kap. 9 angegebenen Literaturstellen.

Die „Exzess“-Konsultationen, -Hospitali-

sierungen und -Arbeitsunfähigkeiten  wer-
den für den Zeitraum gesteigerter ARE-Aktivität 
berechnet,  wenn gleichzei t ig eine anhaltende 
Viruszirkulation nachzuweisen ist. In der Saison 
2005/06 wurden die Exzessberechnungen über 
die Wochen 9 bis 14 angestellt  (s. u.). Es sind 
die auf die Gesamtbevölkerung bezogenen Kon-
sultationen, Hospitalisierungen oder Arbeitsun-
fähigkeiten, die über die sonst zu erwartenden 
Basiswerte hinausgehen und der Influenza zuge-
schrieben werden. Sie werden als Influenzawel-
len-assozi iert  oder kurz „Inf luenza-assozi iert“ 
bezeichnet. Die für die vergangenen Saisons be-
rechneten Exzess-Schätzungen im vorliegenden 
Bericht können von den entsprechenden Zahlen 
aus den Berichten früherer Jahre abweichen, da 
sie auf einer modifizierten Datengrundlage be-
rechnet wurden. Zum Beispiel geht in die Berech-
nungen der Exzess-Konsultationen die Basislinie 
ein, die sich aus den Daten vergangener Jahre 
ergibt. Zusätzliche Daten aus weiteren Saisons 
stabilisieren und verändern die zugrunde lie-
gende Basislinie. Zu bedenken ist, dass bei den 
Exzesshospital isierungen diejenigen Patienten 
unberücksichtigt bleiben, die sich direkt in der 
Notaufnahme des Krankenhauses vorstellen. Zur 
Berechnung der Exzesswerte werden verschie-
dene Methoden herangezogen:

Exzess-Konsultationen:

1. Für jede Altersgruppe wird aus den Werten der 

Konsultationsinzidenz der letzten 10 Jahre ein Ba-

siswert für jede Meldewoche berechnet. Dazu werden 

nur die Werte der Wochen ohne Influenza-Aktivität 
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herangezogen. Diese Basiswerte werden jedes Jahr 

neu berechnet, weil sich die Reihe um die aktuellen 

Werte vergrößert. Die Differenz zwischen den Werten 

der aktuellen Saison und den Basiswerten entspricht 

dem Exzess pro Meldewoche. Diese werden dann auf 

die Gesamtbevölkerung und die Wochen erhöhter In-

fluenza-Aktivität hochgerechnet.

2. Für jede Altersgruppe wird die Differenz aus den 

Mittelwerten (MW) der Konsultationsinzidenz (KInz) 

für die Zeit erhöhter Influenza-Aktivität und die Zeit 

ohne Influenza-Aktivität der jeweils laufenden Saison 

ermittelt: 

 MW (KInz [9. bis 14. KW]) – MW (KInz [40. bis 8. 

KW]). Daraus ergibt sich der mittlere Exzess pro Wo-

che, der auf die Gesamtbevölkerung und die Wochen 

erhöhter Influenza-Aktivität hochgerechnet wird.

Exzess-Arbeitsunfähigkeiten und -Hospitalisie-

rungen:

1. Aus dem prozentualen Anteil der AU und der Hospita-

lisierungen an den gemeldeten ARE jeder Altersgrup-

pe wird der Exzess an AU und Hospitalisierungen aus 

den schon ermittelten Exzess-Konsultationen berech-

net.

2. Für jede Altersgruppe wird die Inzidenz (Inz) der AU 

und Hospitalisierungen berechnet. Die Differenz aus 

den Mittelwerten für die Zeit erhöhter Influenza-Akti-

vität und die Zeit ohne Influenza-Aktivität der jeweils 

laufenden Saison ergibt den Exzess pro Woche: 

 MW (AU-Inz [9. bis 14. KW]) – MW (AU-Inz [40. bis 

8. KW])

 Dieser Wert wird auf die Gesamtbevölkerung und die 

Wochen erhöhter Influenza-Aktivität hochgerechnet.

Weitere Details zur Berechnung der Konsultati-
onsinzidenz finden sich unter den in Kap. 9 ange-
gebenen Literaturstellen.

Das Infektionsschutzgesetz (IfSG)  verpflich-
tet Laboratorien oder Ärzte, die Influenzaviren 
nachweisen, zur Meldung an das zuständige Ge-
sundheitsamt. In den Gesundheitsämtern werden 
die Meldungen überprüft, ggf. ergänzende Infor-
mationen eingeholt und über die Landesstellen 
dem RKI übermittelt.   

Eine Epidemie  ist durch eine Häufigkeit von Er-
krankungen gekennzeichnet, die über das erwar-
tete Maß hinausgeht. Bei Influenza muss jedoch 
auch die Saisonalität in die Beurteilung einbezo-
gen werden. Insofern wird dann von einer Influ-
enza-Epidemie gesprochen, wenn die Influenza-
Aktivität die üblichen, saisonalen Werte deutlich 
übersteigt. Hier können auch weitere Parameter, 
die den Einfluss auf die Bevölkerung bewerten, 
wie Hospitalisierungen und Todesfälle berück-
sichtigt werden.

Bemerkungen zur Saison 2005/06: 

In der Saison 2005/06 wurde die Subgruppe an 
Ärzten, die Abstriche von Patienten für eine viro-
logische Untersuchung im NRZ durchführten, ge-
beten, diese aus der Nase abzunehmen statt wie 
bisher aus dem Rachen.

Für die Berechnung der Exzess-Konsultationen, 
-Krankenhauseinweisungen und -Arbeitsunfähig-
keiten wurden in dieser Saison die Kalenderwo-
chen 9 bis 14 verwendet. Die Festlegung des 
Beginns orientierte sich an der Positivenrate, die 
in den Wochen 7 und 8 um etwa 20% lag. In den 
vergangenen Jahren wurde beobachtet, dass etwa 
1 bis 2 Wochen danach mit einer epidemiologisch 
messbaren Erkrankungswelle in der Bevölkerung 
zu rechnen ist. Für die Festlegung des Endes der 
Erkrankungswelle ist die Positivenrate nicht mehr 
hilfreich. Hier können der Verlauf der Anzahl der 
Virusnachweise oder besser der Morbiditätskur-
ve, z. B. des Praxisindex oder des EISS-Index, 
herangezogen werden. Da die Zahl der Virusnach-
weise in Woche 15 wieder ein Niveau erreichte, 
das dem der Wochen 8 bis 10 vergleichbar war, 
und der EISS-Index in Woche 14 noch leicht und 
ab Woche 15 nicht mehr erhöht war, wurde als 
Ende der Berechnungsperiode Woche 14 festge-
legt. 
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4 DATENGRUNDLAGE 

4.1 Syndromische Überwachung akuter

 respiratorischer Erkrankungen

In der Saison 2005/06 nahmen 1.093 Ärzte aus 
915 Praxen (Abbildung 2) an der syndromischen 
Überwachung von ARE teil.  Unter den Praxen mit 
bekannter Fachrichtung (n=898) teilen sich die 
Fachrichtungen auf in 657 (73%) allgemeinmedi-
zinische, 63 (7%) internistische und 185 (20%) 
pädiatrische Praxen. Damit waren mehr als ein 
Prozent der primärversorgenden Ärzte vertreten, 
womit eine Datengrundlage erreicht wird, die 
international als ausreichend erachtet wird, um 
auf nationaler Ebene statistisch robuste Auswer-
tungen durchführen zu können. Die Häufigkeits-
verteilung der bei der AGI teilnehmenden Ärzte 
war der Verteilung der niedergelassenen Ärzte in 
der Primärversorgung sehr ähnlich (Abbildung 3) 
und verdeutlicht die hohe Repräsentativität der 
Ärztestichprobe im Sentinel. 

Die Zahl der in den Praxen behandelten Patienten 
mit ARE, eingeteilt  in sieben Altersgruppen (0-
1, 2-4, 5-14, 15-34, 35-49, 50-59, 60 Jahre und 
älter), sowie die damit in Zusammenhang stehen-
den Arbei tsunfähigkei ten,  Krankenhauseinwei-
sungen und Todesfälle wurden wöchentlich ge-
meldet. Als Bezugspunkt gaben die Ärzte die Zahl 
der gesamten Praxiskontakte pro Woche an. Auf-
grund der kleinen absoluten Fallzahlen können 
die Berechnungen zur Morbidität in der Alters-
gruppe der unter Zweijährigen starken Schwan-
kungen unterliegen. 

Für den vorliegenden Bericht wurden die Daten 
vom 1. Oktober 2005 (40. KW) bis zum 28. April 
(Woche 17) zugrunde gelegt. Dies entspricht et-
wa 6,5 Millionen Patientenkontakten. Es wurden 
634.000 ARE, 257.000 Fälle von ARE-bedingten 
Arbeitsunfähigkeiten bzw. kurzzeitiger häuslicher 
Pflegebedürft igkeit ,  1.985 ARE-bedingte Kran-
kenhauseinweisungen und 46 ARE-assozi ier te 
Todesfälle gemeldet. Im Verlauf der Meldephase 
2005/06 setzten, außer zu ihrem Beginn, in der 
letzten Jahreswoche und nach der 14. Woche, 
immer mindestens 650 Praxen eine Meldung ab 
(Abbildung 4). Dies entsprach einer Beobach-
tungsgesamtheit von mehr als 200.000 Patienten-
kontakten pro Woche. 

Die gemeldeten Patientenkontakte pro Praxis 
reichten von weniger als 100 Kontakten pro Wo-
che in kleineren Arztpraxen bis zu über 1.000 
Kontakten in großen Gemeinschaftspraxen. Der 
Durchschnitt lag bei 315 Patientenkontakten pro 
Woche und Praxis. 

4.2 Daten des Nationalen Referenz-

 zentrums

Die vom NRZ durchgeführte virologische Surveil-
lance der verschiedenen Influenzavirustypen (A 
oder B), -Subtypen (A/H3N2 bzw. A/H1N1) und -
Varianten ergänzt die syndromische Surveillance. 
Etwa 150 Sentinel-Ärzte wurden mit Materialien 

Abb. 2:  Regionale Ver teilung der Meldepraxen in der 
Bundesrepublik in der Saison 2005/06
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Abb. 3:  Vergleichende Häufigkeitsver teilung der Meldeärzte der AGI in der Saison 2005/06 und der niedergelassenen Ärzte in der 
Primärversorgung (Allgemein- und praktische Ärzte, Internisten, Pädiater; Stand 31.12.2004)
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ausgestattet, um von Patienten Nasenabstriche 
abzunehmen und an das NRZ in Berlin zu schi-
cken. Die Falldefinition für Patienten, bei denen 
ein Abstrich abgenommen werden sollte, umfasste 
die Influenza-typische Symptomatik („influenza-
like il lness“ [ILI]): „Plötzlicher Krankheitsbeginn 
und Fieber >38.5˚ C (oder Schüttelfrost) und tro-
ckener Husten und Muskel- (=„Glieder-“) oder 
Kopfschmerzen“. Bis zur 17. KW 2006 wurden 
insgesamt 1.988 Proben aus 122 Praxen unter-
sucht, wöchentlich zwischen zwei und 214. Bei 
670 (34%) Abstrichen wurden Influenzaviren mit-
tels Kultur und/oder PCR nachgewiesen.

Zum Nachweis und zur Charakterisierung von In-
fluenzaviren stehen ein Repertoire an Methoden 
zur Verfügung, die je nach Fragestellung ihre 
Anwendung finden. Dazu gehören die Polymera-
sekettenreaktion (PCR), Viruskultur, Hämaggluti-
nationshemmtests (HHT) und die Sequenzierung. 
Bei einer „integrierten Surveillance“ sind neben 
den Morbiditätsdaten die begleitenden virolo-
gischen Untersuchungen wichtig. Die Viruskultur 
(Isolierung) ist unerlässlich, da sie Feintypisie-
rungen und Sequenzanalysen erlaubt. Eine re-
präsentative Stichprobe der während der Saison 
isolierten Viren wird an das WHO-Labor in Mill 
Hill,  England gesandt. Aufgrund der dort und in 
den anderen „WHO Collaborating Centres“ ge-
wonnenen Charakterisierungsergebnisse der Iso-
late aus der ganzen Welt erfolgt die Auswahl der 
Impfstämme für die kommende Influenzasaison.

Um den Verlauf einer Influenzasaison umfassend 
analysieren zu können, ist eine kontinuierliche 
virologische Surveillance essenziell.  Darüber hi-
naus kommt der virologischen Überwachung vor 
allem zu Beginn der Saison eine besondere Be-
deutung zu: (1) bei einem Anstieg der ARE-Indi-
katoren (z. B. Praxisindex, Konsultationsinzidenz) 
kann dieser nur dann als Influenza-assoziiert 
interpretiert werden, wenn gleichzeitig eine Vi-
ruszirkulation nachgewiesen werden kann; (2) In-
fluenzaviren aus anderen Laboratorien, die nicht 
mittels Viruskultur identifiziert wurden, können 

durch einen Zweitabstrich überprüft werden; nur 
eine Viruskultur kann zweifelsfrei ein Virus nach-
weisen; (3) von ersten in der Saison isolierten 
Viren kann der Typ bzw. Subtyp bestimmt werden; 
(4) die ersten in der Saison isolierten Viren kön-
nen auf ihre Übereinstimmung mit den Impfstäm-
men untersucht werden; (5) die Positivenrate 
(Anteil der Rachenabstriche mit positivem Ergeb-
nis) ist ein früher Indikator für eine sich ankün-
digende Influenzawelle. 

4.3 Von den Gesundheitsämtern

 übermit telte Daten

Nach dem am 1.1.2001 in Kraft getretenen Infek-
tionsschutzgesetz müssen direkte Influenzanach-
weise an das örtliche Gesundheitsamt gemeldet 
werden. Diese Meldungen nach § 7 Abs.1 wer-
den entsprechend § 11 und § 12 zunächst an die 
zuständige Landesbehörde bzw. die zuständige 
oberste Landesgesundheitsbehörde und dann an 
das RKI übermittelt.  Die Übermittlungen beinhal-
ten Informationen über das nachgewiesene Virus 
(Typ und Subtyp) und den Patienten (Landkreis 
des Wohnortes, Alter,  Geschlecht,  Symptome, 
Erkrankungsdatum und Impfstatus). Zur Meldung 
verpflichtet sind nicht nur Laboratorien, sondern 
auch Ärzte,  die beispielsweise Inf luenzaviren 
über Schnelltests nachweisen.

5 INFLUENZAÜBERWACHUNG
 IN DER SAISON 2005/06

5.1 Ergebnisse der Surveillance

Die Morbidität akuter respiratorischer Erkran-
kungen blieb während des gesamten Winters auf 
einem verhältnismäßig niedrigen Niveau (s. Pra-
xisindex; Abbildung 5). Die Zacke des Praxisin-
dex in der 52. Woche 2005 und 1. Woche 2006 
stellt  ein bekanntes Artefakt dar, dass dadurch 
bedingt ist, dass um Weihnachten und Neujahr 
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Abb. 7: Praxisindex in den 12 AGI-Regionen während der 9. bis 14. Woche 2006. 

9. Woche 10. Woche

11. Woche 12. Woche

13. Woche 14. Woche

bis 115 keine erhöhte ARE-Aktivität

116 - 135 geringfügig erhöhte ARE-Aktivität

136 - 155 moderat erhöhte ARE-Aktivität

156 - 180 deutlich erhöhte ARE-Aktivität
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erhöhte Aktivität, 100 (plus/minus 20) bedeutet eine Morbiditätserhöhung, wie sie in den Wochen mit höchster Aktivität in einer 
üblichen Influenzawelle auftritt. 

herum die relative  Häufigkeit akuter Erkran-
kungen, so auch von ARE, generell zunimmt. Erst 
ab der 5. KW wurden kontinuierlich Influenza-
viren im NRZ nachgewiesen. Gleichzeitig nahm 
die Positivenrate, die normalerweise ab Werten 
über 20% eine messbare Morbiditätserhöhung in 
den nächsten 1 bis 2 Wochen „ankündigt“, stetig 
zu und erreichte in der 7. und 8. KW 2006 Wer-
te von 21% bzw. 22% (Abbildung 6). Bei weiter 
steigenden Positivenraten wurde ab der 9. KW 
der Hintergrundwert des Praxisindex im Bundes-
mittel leicht überschritten. Der Einfluss der Influ-
enzawelle machte sich etwa in der 8. KW zuerst 
in Nordrhein-Westfalen und Rheinland-Pfalz be-
merkbar und deutete sich dann ab der 9. und 10. 
KW in den davon östlich gelegenen AGI-Regionen 
(Berlin/Brandenburg, Sachsen-Anhalt, Sachsen, 
Thüringen, Hessen und Niedersachsen/Bremen) 
an, blieb aber auch dort im moderaten Bereich 
(Abbildung 7). Die vier nördlichen bzw. südlichen 
AGI-Regionen (Schleswig-Hols te in/Hamburg, 
Mecklenburg-Vorpommern sowie Bayern und Ba-
den-Württemberg) wurden von der Influenzawelle 
kaum betroffen. Dies steht im Kontrast zu vielen 

Influenzasaisons in der Vergangenheit, in der die 
Influenzawelle zuerst in Bayern und Baden-Würt-
temberg spürbar wurde. Auf der Webseite der AGI 
ist der zeitl iche Verlauf der ARE-Aktivität in der 
Saison 2005/06 anhand einer animierten Karte 
dargestel l t  (www.inf luenza.rki .de > Saisonbe-
richte > Animierte Kartendarstellung). 

Der EISS-Index erreichte zwischen der 10. und 
14. Woche seine höchsten Werte, die aber nie im 
Bereich lagen, die in den Spitzenwochen durch-
schnittl icher Influenzawellen beobachtet werden. 
Der höchste Wert in der 13. Woche konnte grenz-
wertig einer moderaten Aktivität zugeordnet wer-
den (Abbildung 8). 

Ab der 14. KW nahm die Zahl der Virusnachweise 
wieder ab und in der 15. KW war auch der EISS-
Index wieder auf Null angelangt. Der Nachweis 
von Influenzaviren sistierte im NRZ ab der 20. 
KW, während über das IfSG-Meldesystem auch 
danach noch in geringer, aber niedriger wer-
dender Anzahl Influenzanachweise an das RKI 
übermittelt wurden. 



Auch in dieser Saison zeigte sich die typische 
Altersverteilung der akuten Atemwegsinfekte mit 
einer hohen Konsultationsinzidenz aufgrund von 
ARE bei den jüngeren Altersgruppen (0 bis 4 
Jahre und 5 bis 14 Jahre, Abbildung 9). In al-
len Altersgruppen wurde bereits vor Weihnachten 
eine Erkrankungswelle sichtbar, die v. a. in der 
Darstellung des relativen Anstiegs im Vergleich 
zu den influenzafreien Wochen deutlich wird (Ab-
bildung 10). Da in diesen Wochen Influenzaviren 
höchstens sporadisch nachgewiesen wurden, ist 
diese Erkrankungswelle nicht auf Influenza zu-
rückzuführen. Zwar meldete das PID-ARI Netz-
werk (www.pid-ari .net) in jenen Wochen ver-
mehrte Nachweise von RS- und humanen Meta-
pneumoviren bei hospitalisierten Kindern, jedoch 
führen diese Erreger eher bei Kindern als bei 
Erwachsenen in größerem Ausmaß zu Atemwegs-
erkrankungen. Die eher langgestreckte ARE-Welle 
zu Beginn des Jahres 2006 ist ohne zusätzliche 
erreger- und altersgruppenspezifische Informa-
tionen schwer zu interpretieren. Die eigentliche 
Grippewelle ist aufgrund der schwachen Influen-

za-Aktivität in diesem Jahr nicht gut zu erkennen 
und lässt sich eigentlich nur bei den 5- bis 14-
Jährigen optisch nachvollziehen (Abbildungen 9 
und 10).

Eine Abschätzung der Influenza-assoziierten Ex-
zesskonsultationen (zusätzliche Konsultationen 
aufgrund von ARE während der Influenzawelle) 
in den einzelnen Altersgruppen beruht auf der 
Konsultationsinzidenz. Die Zahl der Exzesskon-
sultationen in der Saison 2005/06 wurde auf 
etwa 860.000 (± 150.000) geschätzt. Die mei-
sten Exzesskonsultationen (310.000 ± 30.000) in 
den verschiedenen Altersgruppen gab es bei den 
Schulkindern (5 bis 14 Jahre; Abbildung 11). In-
nerhalb der arbeitenden Bevölkerung (16 bis 59 
Jahre) wurden etwa 300.000 (± 60.000) zusätz-
liche Arztbesuche geschätzt. Die Zahl der Exzess-
Konsultationen bei den Kleinkindern unter fünf 
Jahren lag bei etwa 240.000 (± 130.000).
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Eine exakte Abschätzung der Arbeitsunfähigkeiten 
(AU) in Folge von ARE ist angesichts der unre-
gelmäßigen Meldungen nicht möglich. Da in den 
Altersgruppen der Kinder und der über 60-Jäh-
rigen meist keine AU bescheinigt wird, sondern 
Erkrankungen registriert werden, die häusliche 
Pflege oder Bettruhe erfordern, beschränken sich 
die Betrachtungen der AU auf die besonders ins 
Arbeitsleben eingebundene Altersgruppe der 15- 
bis unter 60-Jährigen. 

In dieser Altersgruppe wurden von der 9. bis 
14. KW für die gesamte Bundesrepublik 260.000
(± 80.000) zusätzliche AU geschätzt. Etwa 160.000 
(± 20.000) Schüler im Alter von 5 bis 14 Jahren 
fehlten Influenza-bedingt während der Influenza-
zeit in der Schule. Für die Altersgruppe der 0- bis 
4-Jährigen wurden etwa 125.000 (± 65.000) zu-
sätzliche häusliche Pflegebedürftige geschätzt.

Auch die im Sentinel  registr ier ten Kranken-
hauseinweisungen aufgrund von ARE waren wäh-

rend der Influenzawelle (9. bis 14. KW) erhöht. 
Insgesamt konnten über alle Altersgruppen etwa 
5.500 (± 2.500) zusätzliche Hospitalisierungen 
abgeschätzt  werden. Die meisten der zusätz-
lichen Krankenhauseinweisungen wurden bei den 
Säuglingen (0 bis 1 Jahr) verzeichnet (Abbildung 
12). Dabei ist zu berücksichtigen, dass seltene 
Ereignisse einer höheren statistischen Streuung 
unterliegen. Auch ist bei den Kleinkindern nicht 
auszuschließen, dass ein Teil der hier der In-
fluenza zugeordneten Krankenhauseinweisungen 
durch andere saisonal auftretende Erreger verur-
sacht wurden wie z. B. RS- oder humane Meta-
pneumoviren. 
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5.3 Influenza-assoziier te Arbeitsunfähig keiten und Krankenhauseinweisungen 



Wenn die Influenza-assoziierten Exzess-Konsul-
tationen und -Hospitalisierungen auf die Bevöl-
kerung bezogen dargestellt  werden, wird klarer 
ersichtlich, wie hoch das Risiko für Influenza-as-
soziierte Arztkonsultationen bzw. -Hospitalisie-
rungen in den einzelnen Altersgruppen ist. Das 
Inf luenza-assozi ier te Exzess-Konsultat ionsrisi-
ko war für Klein- und Schulkinder etwa 70- bis 

100fach größer als bei Erwachsenen, und etwa 
200fach größer als bei der älteren Bevölkerung. 
Bei den Influenza-assoziierten Exzess-Hospitali-
sierungen betrug das „Risiko“ bei den 0- bis 1-
Jährigen 177 pro 100.000 Bevölkerung und bei 
allen anderen Altersgruppen weniger als 25 pro 
100.000 Bevölkerung (Abbildung 13).   
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5.4 Exzess-Konsultationen und -Hospitalisierungen pro 100.000 Bevölkerung

Abbildung 14a zeigt, dass die an das RKI über-
mittelten Influenzanachweise hauptsächlich von 
Kindern und Jugendlichen stammten, dies kann 
aber v. a. damit zusammenhängen, dass Pädia-
ter häufiger diagnostische Proben abnehmen als 
Ärzte von Erwachsenen. 

Auffällig ist, dass bei den an das RKI übermit-
telten Influenza-Infektionen die Zahl der Influenza 
B-Nachweise nur bei den Jugendlichen die Zahl 

der Influenza A-Nachweise übersteigen. Dies ist 
in anderer Form auch in Abbildung 14b ersicht-
lich, die die Anteile an Influenza B-Nachweisen 
in den einzelnen Altersgruppen darstell t .  Nur 
bei den 5- bis 19-Jährigen liegt der Anteil an B-
Nachweisen über 50%.  

Unter allen in der Saison 2005/06 in den Wochen 
40 bis 17 aus dem Sentinel in den NRZ nachge-
wiesenen Viren betrug der Anteil der Influenza B 

5.5 Zirkulierende Virustypen und -Subtypen



78%, der Anteil von A/H3N2 16%, von A/H1N1 
4% und von A ohne Subtyp 2%. Interessanterwei-
se dominierten die B-Viren v. a. in den Bundes-
ländern, in denen die Influenza-Aktivität noch am 

ehesten zu bemerken war, d.h. in den eher in der 
geographischen Mitte gelegenen Bundesländern 
(Abbildung 15). 
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Zusammenfassend können die Befunde so inter-
pretiert werden, dass Influenza B-Viren die Ju-
gendlichen relativ häufiger betrafen als die an-
deren Altersgruppen und sich bei Ihnen auch epi-
demiologisch messbar deutlicher äußerten. Daher 
war die Influenzawelle in den AGI-Regionen, in 
denen eher Influenza B-Viren zirkulierten, auch 
stärker spürbar als in den anderen AGI-Regionen 
mit häufigerer A-Zirkulation.  

5.6 Influenzasaison innerhalb Europas

Insgesamt wurde in Europa eine moderate In-
fluenza-Aktivität beobachtet. Die Mehrzahl der 
an EISS meldenden Länder berichteten über ge-

ringere Werte der klinischen Influenza-Aktivität 
im Vergleich zur vergangenen Saison 2004/05, 
einige Länder (Dänemark, Irland, Lettland und 
Litauen) meldeten ähnliche Werte, und sechs 
weitere Länder (Österreich, Ungarn, Portugal, 
Rumänien, Schottland und Wales) beobachteten 
wie Deutschland eine geringe Anzahl von auf die 
Grippewelle zurückgeführten Konsultationen in-
folge ARE oder sogenannten Influenza-artigen Er-
krankungen (influenza-like il lness; ILI). Mehrere 
Länder (Österreich, Dänemark, England, Estland, 
Irland, Niederlande, Polen, Rumänien, Schott-
land, Slowenien und Schweden) berichteten über 
vermehrte RSV-Nachweise während der Inf lu-
enzawelle. Nachdem sich in den Vorjahren die 
Influenza in Europa von Westen und Süden in den 
Osten und Norden hin ausgebreitet hatte, konnte 
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diese geographische Reihenfolge in diesem Win-
ter nicht beobachtet werden. Kinder zwischen 0 
und 4 Jahren sowie zwischen 5 und 14 Jahren 
waren in dieser Saison vornehmlich betroffen.

Influenza B war mit 60% aller Nachweise der vor-
herrschende Virustyp in Europa. Von den 40% 
Influenza A-Virusnachweisen wurden 13% als 
A/H1 und 22 % als A/H3 identifiziert,  65% wur-
den nicht subtypisiert. Unter den A/H1N1-Viren 
wurde die Variante Influenza A/New Caledonia/
20/99(A/H1N1)-like nachgewiesen, die unter A/
H3N2 vorherrschende Variante war in ganz Euro-
pa Influenza A/California/7/2004(H3N2)-like. Die 
Influenza B-Infektionen waren vor allem auf In-
fluenza B/Malaysia/2506/2004-like (B/Victoria-
Linie) (90,5%) und weniger auf die im Impfstoff 
enthaltene Influenza B/Jiangsu/10/2003-like (B/
Yamagata-Linie) (9,5%) zurückzuführen.

5.7 Aviäre Influenza im Winter 2005/06

Influenza A/H5N1 ist ein Subtyp des Influenza A-
Virus, der bei Vögeln (insbesondere Wild- und 
Wasservögeln) gefunden wird. Virusstämme des 
Subtyps A/H5N1 können bei Nutzgeflügel zwei 
Erkrankungsformen auslösen: 
• „Low pathogenic avian influenza“ (LPAI): Die-

se Infektion löst bei Nutzgeflügel nur einen 
relativ milden Krankheitsverlauf aus, mit einer 
leichten respiratorischen Symptomatik oder 
einem Rückgang der Eierproduktion. 

• „Highly pathogenic avian influenza“ (HPAI): Bei 
dieser Form stirbt nahezu 100% des erkrank-
ten Geflügels innerhalb sehr kurzer Zeit nach 
der Ansteckung. 

Seit wenigen Jahren ist bekannt, dass in seltenen 
Fällen eine direkte Übertragung vom Geflügel 
auf den Menschen möglich ist. 1997 wurden in 
Hongkong erstmalig 18 menschliche Erkran-
kungen durch den Subtyp A/H5N1 nachgewiesen, 
die vom Geflügel auf den Menschen übertragen 
wurden. Sechs Patienten starben. Bei einem Aus-

bruch von Geflügelpest, verursacht durch den 
Subtyp A/H7N7, kam es 2003 in den Niederlan-
den zu 89 humanen Erkrankungen, die sich in 
erster Linie in Konjunktivitiden äußerten, aber 
auch grippeartige Manifestationen traten auf. Ein 
Tierarzt starb. 

In Asien kam es im Februar 2003 wieder zu 
menschlichen Fällen mit A/H5N1, dieses Mal in 
einer Familie aus Hongkong, die in die südchi-
nesische Provinz Guangdong gereist war. Der 
Junge überlebte die Infektion, sein Vater starb an 
den Folgen einer Pneumonie. Im November 2003 
erkrankte ein 24-jähriger Mann in China an einer 
H5N1-Infektion mit tödlichem Ausgang.  

Mitte Dezember 2003 wurde bekannt, dass in Ge-
flügelbeständen in Südkorea eine hochpathogene 
Form der aviären Influenza des Subtyps A/H5N1 
ausgebrochen war. Diese breitete sich schnell in 
Asien aus; Influenza A/H5N1-Infektionen wurden 
schon bald offiziell in Geflügel in China, Indone-
sien, Japan, Kambodscha, Laos, Südkorea, Thai-
land und Vietnam bestätigt. Während in 2004 und 
2005 Hunderte Mill ionen Geflügel verendeten 
oder gekeult wurden, blieben gesicherte Erkran-
kungen bei Menschen mit etwa 150 laborbestä-
tigten Fällen relativ selten, verliefen aber in etwa 
der Hälfte der Fälle tödlich. 

Ende 2005 breitete sich die Geflügelpest bis nach 
Europa aus. Nach einem rapiden Temperatursturz 
in der Ost-Türkei kam es Anfang Januar zu einer 
Reihe menschlicher Fälle mit A/H5N1 unter der 
armen Landbevölkerung. Ähnlich wie in Asien 
konnte auch hier bei fast allen Personen in der 
Anamnese ein enger Kontakt mit erkranktem Ge-
flügel gesichert werden. Im Februar 2006 wurden 
zunächst auf Rügen, dann auch in anderen Teilen 
Deutschlands verendete Wildvögel entdeckt, die 
an einer A/H5N1-Infektion gelit ten hatten. Bis 
zum Juli 2006 wurden in Deutschland bei 343 
Wildvögeln, drei Hauskatzen und einem Stein-
marder Infektionen mit HPAI durch A/H5N1 fest-
gestellt .  Außerdem war im April 2006 ein Nutzge-
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f lügelbestand in Sachsen betroffen. Zu humanen 
Infektionen ist es bisher in Deutschland nicht 
gekommen.

Im April kam es in Indonesien zu einem größeren 
familiären Cluster mit 8 Labor-gesicherten In-
fektionen, die WHO geht hier von einer Mensch- 
zu-Mensch-Übertragung aus. Die Umstände des 
Vorfalls legten nahe, dass Blutsverwandte dabei 
ein höheres Risiko hatten als z. B. eingeheiratete 
Verwandte.  

Bis zum Stichtag (20.06.2006) erkrankten seit 
Dezember 2003 weltweit insgesamt 228 Men-
schen an der aviären Influenza A/H5N1, von de-
nen 130 starben (Tabelle 1). 

6 VERGLEICH MIT VERGANGENEN
 JAHREN

6.1 Saisonverlauf 

Die Saison 2005/06 kann in ihrem Verlauf mit 
früheren Jahren z. B. an Hand des Praxisindex 
verglichen werden. Der Verlauf des Praxisindex 
dieser Saison ist dem der Saison 2003/04 recht 
ähnlich, die ebenfalls sehr schwach war (Abbil-
dung 16). Die Saison 1994/95 war insofern ver-
gleichbar, als dass es, ähnlich wie in der letzten 
Saison, eine Influenza B-dominierte Saison war, 
die nicht sehr stark ausfiel, und sich als Grippe-
welle relativ spät ausbildete.

Land 2003 2004 2005 2006 Total

Fälle Tote Fälle Tote Fälle Tote Fälle Tote Fälle Tote

Ägypten 0 0 0 0 0 0 14 6 14 6

Aserbaidschan 0 0 0 0 0 0 8 5 8 5

China 0 0 0 0 8 5 11 7 18 12

Djibouti 0 0 0 0 0 0 1 0 1 0

Indonesien 0 0 0 0 17 11 34 28 49 37

Irak 0 0 0 0 0 0 2 2 2 2

Kambodscha 0 0 0 0 4 4 2 2 6 6

Thailand 0 0 17 12 5 2 0 0 22 14

Türkei 0 0 0 0 0 0 12 4 12 4

Vietnam 3 3 29 20 61 19 0 0 93 42

Total 3 3 46 32 95 41 84 54 228 130

Tab. 1:  Kumulier te Anzahl der bestätigten Fälle von A/H5N1-Infektionen beim Menschen seit Dezember 2003 (Quelle WHO; 
20.06.2006).
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6.2 Typen- und Subtypenver teilung

In der Saison 2005/06 dominierte unter allen in 
den NRZ isolierten und feintypisierten Viren In-
fluenza B mit 70% deutlich (Tabelle 2). Der Anteil 
an Influenza A betrug 30%. Die Anteile der Typen 
und Subtypen unter den isolierten Viren (s. Kap. 
7.1) ist im Vergleich mit den während der Saison 
hauptsächlich per PCR vom NRZ nachgewiesenen 
Viren etwas unterschiedlich. Unter den kulturell 
isolierten Influenza A-Viren dominierte mit 68% 
der Subtyp A/H3N2, gefolgt vom Subtyp A/H1N1 
mit 32%. Der Influenza A- (30%) und -B-Anteil 
(70%) ist ähnlich wie 1994/95 (21% bzw. 79% 
(Tabelle 2). Es sollte in Betracht gezogen werden, 
dass bei  Kozirkulat ion zweier Inf luenzavirus-
Typen oder  -Subtypen die Zirkulat ion des 
Typs oder Subtyps, der seltener zu schweren 
bzw. Influenza-typischen Erkrankungen führt, un-
terschätzt werden kann, da bei der Selektion für 
Abstriche häufig ein spezifisches Symptombild 
ausgewählt wird. 

6.3 „Stärke“ der Saison

6.3.1 Konsultationen und Altersver teilung

Die anhand des EISS-Index gemessene Stärke 
der Saison erreichte nur zwischen der 9. KW und 
14. KW Werte, die eine geringe Influenza-Aktivi-
tät anzeigten, in der 13. KW wurde die Grenze zu 
einer „moderaten Aktivität“ knapp überschritten 
(Abbildung 8). Der EISS-Index ist allerdings nur 
ein relativer Indikator, der auf der Influenza-asso-
ziierten Erkrankungsaktivität während der stärks-
ten Wochen üblicher Influenzawellen basiert. 

Eine bessere quantitative Einschätzung erlaubt 
die Summe der Exzesskonsultationen, die wäh-
rend der Influenzawelle über das übliche Maß 
hinausgingen. Sie erreichte mit etwa 860.000 
(710.000 – 1.010.000) zusätzlichen ARE-Kon-
sultationen das Niveau einer schwachen Influ-
enzawelle, vergleichbar mit 2003/04, in der 1,15 
Mill ionen (0,5 bis 1,8 Mill ionen) zusätzliche 

0

50

100

150

200

250

300

40 41 42 43 44 45 46 47 48 49 50 51 52 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17
Kalenderwoche

P
ra

xi
si

nd
ex

2005/06
2004/05
2003/04
1994/95

Abb.16: Vergleich des Praxisindex in den Saisons 1994/95, 2003/04, 2004/05 und 2005/06. 



24

Jahr A(H3N2) A(H1N1) A(H1N2) B

1989/90 82 0 0 18

1990/91 0 15 0 85

1991/92 69 31 0 0

1992/93 16 0 0 84

1993/94 100 0 0 0

1994/95 19 2 0 79

1995/96 55 42 0 3

1996/97 39 6 0 55

1997/98 96 7 0 1

1998/98 67 0 0 33

1999/00 98,8 1 0 0,2

2000/01 0,3 95,2 0 4,5

2001/02 46,6 0,1 0,3 53

2002/03 86,1 0 0 13,9

2003/04 99 0 0 1

2004/05 54 26 0 20

2005/06 20 10 0 70

Tab. 2: Verteilung der Anteile der seit der Saison 1989/90 von den NRZ isolierten und feintypisierten Influenza A- (Subtypen 
A(H1N1), A(H3N2)) und B-Viren. Der jeweils dominierende Influenzavirus-Typ bzw. -Subtyp (> 50 % der gesamten Isolate) ist 
lachs ,  der jeweils kozirkulierende Typ bzw. -Subtyp (bei > 30 % der Isolate) grau  markiert. 
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Konsultat ionen wegen ARE geschätzt  wurden. 
2004/05 und 2002/03 mit 4,7 bis 6,2 bzw. 4,5 
bis 5 Millionen Exzess-Konsultationen waren da-
gegen Jahre mit relativ starken Grippewellen. Im 
Vergleich zu den Vorjahren zeigt sich auch, dass 
sich die Gesamtlast an Exzess-Konsultationen re-
lativ gleichmäßig auf die definierten Altersgrup-
pen verteilt  hat.  

6.3.2 Arbeitsunfähigkeiten

Bei den 15- bis 59-Jährigen wurden für die Saison 
2005/06 etwa 260.000 (± 80.000) zusätzliche AU 
geschätzt, wiederum ähnlich viel wie in 2003/04 
mit 350.000 (± 250.000). Bei den vier anderen 
Saisons aus der jüngeren Vergangenheit wurden 
sämtlich höhere Werte errechnet: für die Saison 
2004/05 etwa 2,1 Millionen (± 300.000), für die 
Saison 2002/03 etwa 1.550.000 (± 150.000), für 
die Saison 2001/02 etwa 650.000 (± 150.000)  
und für  die Saison 2000/01 etwa 750.000 
(± 50.000) AU (Abbildung 18). Bei der Beur-

teilung der Zahlen ist zu berücksichtigen, dass 
insbesondere bei geringen Überschreitungen der 
Erwartungswerte der Schätzfehler relativ groß ist. 
Weitere Ungenauigkeiten können melde- oder 
methodisch bedingt sein. 

6.3.3 Krankenhauseinweisungen

Bei den von den Praxen gemeldeten Hospitali-
sierungen über alle Altersgruppen können für 
die Saison 2004/05 etwa 5.500 (± 2500) zusätz-
liche Krankenhauseinweisungen aufgrund akuter 
Atemwegsinfekte abgeschätzt werden. Im Winter 
2004/05 wurden 27.000 (± 5.000), in der Saison 
2003/04 etwa 11.500 (± 6.500), in der Saison 
2002/03 30.500 (± 500), in der Saison 2001/02 
6.500 (± 1.500) und in der Saison 2000/01 5.500 
(± 2.500) mit Influenza in Zusammenhang stehen-
de Krankenhauseinweisungen geschätzt (Abbil-
dung 19). Zur Einschätzung dieser Zahlen kann 
gesagt werden, dass übliche Influenzawellen ei-
ne geschätzte Zahl von etwa 10.000 bis 20.000 
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Abb.18: Schätzungen der Influenza-assoziierten Arbeitsunfähigkeiten der arbeitenden Bevölkerung (Altersgruppe 15 bis 59 Jahre); 
Vergleich der Saison 2005/06 mit den Vorjahren. Angegeben ist der Mittelwert aus den nach mehreren Methoden berechneten 
Abschätzungen (s. Kap. 3), sowie der minimale und maximale Schätzwert  
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zusätzlichen Krankenhauseinweisungen verursa-
chen. Somit bestätigt sich die niedrige Influenza-
Aktivität in der Saison 2005/06 auch anhand der 
registrierten Hospitalisierungen.

Die Verteilung der Last der Influenza-assoziierten 
Krankenhauseinweisungen auf die Altersgruppen 
kann von Saison zu Saison sehr unterschiedlich 
sein (Abbildung 19). Es fällt  jedoch auf, dass die 
jüngste und älteste Altersgruppe in vier der ver-
gangenen Saisons (2000/01, 2001/02, 2003/04 
und 2004/05) die größten Anteile trugen, und die 
ältere Bevölkerung besonders bei den A/H3N2-
dominierten Saisons (2002/03 und 2004/05) be-
sonders hart betroffen war.   
 

6.3.4 Todesfälle

Influenza-assoziierte Todesfallschätzungen und da-
mit Vergleiche mit anderen Saisons werden norma-
lerweise mit Hilfe der Mortalitätsdaten des Stati-
stischen Bundesamtes ermöglicht. Die endgültigen 

Ergebnisse der Todesursachenstatistik liegen bisher 
noch nicht vor. Die Altersgruppe mit der höchsten 
Influenza-assoziierten Letalität sind die über 60-
Jährigen. Da in der Saison 2005/06 die Bevölke-
rungsgruppe der über 60-Jährigen kaum von der Er-
krankungswelle erfasst wurde, war eine substanzielle 
Übersterblichkeit aufgrund von Influenza in die-
ser Saison auf die Erhöhung der Gesamtmortalität 
in den Monaten März und April nicht zu erwarten. 
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7 WEITERFÜHRENDE
 VIROLOGISCHE ERGEBNISSE

Die in diesem Kapitel vorgestellten Ergebnisse 
zur virologischen sowie genetischen Charakteri-
sierung der zirkulierenden Influenzaviren wurden 
nicht im Rahmen der AGI erbracht, wobei die im 
Rahmen der AGI isolierten Viren in die Analyse 
eingehen. Diese Daten wurden vom NRZ Influenza 
zur Verfügung gestellt  und tragen zu einer umfas-
senden Analyse der Influenzasaison 2005/06 bei.

7.1 Isolier te Viren  

In Deutschland wurden während der Saison 2005/06 
insgesamt 531 Influenzaviren in verschiedenen La-
boratorien isoliert und im Nationalen Referenz-
zentrum feintypisiert. Serologisch wurde mit dem 
HHT eine Feintypisierung (Variantenbestimmung) 
durchgeführt, um Ähnlichkeiten mit bekannten In-
fluenzaviren abzuklären oder eine eventuelle Ver-
änderung der Virusvarianten zu erkennen.

Den weitaus größten Teil nahmen die Influenza 
B-Viren mit einem Anteil von 70% ein. Daneben 
wurden auch Influenza A/H3N2-Viren mit einem 
Anteil von 20% und Influenza A/H1N1-Viren mit 
einem Anteil von 10% isoliert.

Die Angaben über den Anteil der einzelnen Sub-
typen/Typen an der Gesamtzahl aller im NRZ cha-
rakterisierten Influenzaviren stehen nicht in voller 
Übereinstimmung mit den Ergebnissen des AGI-
Sentinels, in die ausschließlich die Genomnach-
weise mittels PCR eingegangen sind. Im Senti-
nel dominierten ebenfalls die B-Viren mit einem 
etwas höheren Anteil von 80%. Auf den Subtyp 
H3N2 entfielen 16%, während H1N1-Viren einen 
Anteil von 4% einnahmen. Diese geringen Diffe-
renzen könnten auf regionale Unterschiede, un-
terschiedliche Herkunft der Proben sowie variie-
rende Effizienz bei der Anzucht von Influenzaviren 
zurückzuführen sein. 

In diesem Kapitel sind nicht nur Proben aus dem 
AGI-Sentinel, sondern alle Isolate aufgeführt, die 
im NRZ aus respiratorischen Proben isoliert oder 
an das NRZ in Berlin von nachfolgend aufge-
führten Laboratorien eingesandt wurden:

• Landesamt für Verbraucherschutz, Sachsen-
 Anhalt, Magdeburg
• Labor Prof. Enders, Stuttgart
• Landesuntersuchungsamt Chemnitz
• Landesgesundheitsamt Baden-Württemberg, 

Stuttgart
• Niedersächsisches Landesgesundheitsamt, 

Hannover
• Thüringer Landesamt für Lebensmittelsicher-

heit und Verbraucherschutz, Erfurt
• Universität Frankfurt/Main, Virologie
• Universität Ulm, Virologie

Influenzaviren wurden ab der 4. KW im Jahr 2006 
bis hin zur 19. KW im Jahr 2006 nachgewiesen. 
Während der ganzen Saison 2005/06 zirkulierten 
nebeneinander Inf luenza A-Viren des Subtyps 
H3N2 und H1N1 sowie Influenza B-Viren. 

Über 60 Influenzaviren wurden für vergleichende 
Untersuchungen im Rahmen der Teilnahme an 
der weltweiten virologischen Influenza-Surveil-
lance an das WHO-Referenzlabor nach London 
geschickt.

Die Tabellen 3, 4, 5 und 6 geben eine Übersicht 
über die in der Saison 2005/06 im NRZ charakte-
risierten Influenzaviren. 

 7.2 Feintypisierung isolier ter Viren

7.2.1 Influenza A/H3N2

Mit 108 (20%) von 531 Isolaten waren Influ-
enza A/H3N2-Viren im Vergleich zur vorange-
gangenen Saison relativ schwach vertreten. Die 
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Influenza A /H3N2

Kalenderwoche 46 47 48 49 50 51 52 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 Summe

Baden-Würt temberg 2 3 3 1 12 4 2 1 28

Bayern 1 1 3 3 2 4 4 1 1 20

Berlin/Brandenburg 2 2 3 4 6 4 7 1 3 32

Hessen 1 1 1 3

MVP 1 3 4

Niedersachsen/Bremen 1 2 4 7

NRW 1 1 1 3

Rheinland-Pfalz 1 2 3

Saarland 0

Sachsen 1 1 1

Sachsen-Anhalt 0

Schleswig Holstein/HH 1 1 2

Thüringen 4 4

Summe 1 4 3 5 8 8 12 28 18 6 8 3 4 108

Tab. 3:  Influenza A/H3N2: Gesamtzahl der feintypisier ten Isolate aus Deutschland, Saison 2005/2006.

Influenza A /H1N1

Kalenderwoche 46 47 48 49 50 51 52 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 Summe

Baden-Würt temberg 1 1 1 3 1 1 1 8 1 18

Bayern 1 2 3

Berlin/Brandenburg 1 2 1 3 2 1 1 1 12

Hessen 0

MVP 0

Niedersachsen/Bremen 1 1 1 1 4

NRW 0

Rheinland-Pfalz 1 1 2

Saarland 0

Sachsen 1 1

Sachsen-Anhalt 1 1

Schleswig Holstein/HH 1 1

Thüringen 1 3 3 1 1 1 10

Summe 1 1 1 3 2 3 4 7 8 13 4 4 1 52

Tab. 4:  Influenza A/H1N1: Gesamtzahl der feintypisier ten Isolate aus Deutschland, Saison 2005/2006.

Influenza B

Kalenderwoche 46 47 48 49 50 51 52 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 Summe

Baden-Würt temberg 1 2 1 2 2 4 1 1 1 1 15

Bayern 1 2 2 1 6

Berlin/Brandenburg 1 2 1 6 6 10 8 4 2 2 42

Hessen 1 2 3 3 2 1 12

MVP 1 1 1 3

Niedersachsen/Bremen 1 3 7 4 7 10 22 40 16 3 5 1 119

NRW 4 7 9 17 24 13 11 6 1 92

Rheinland-Pfalz 1 4 1 3 2 3 5 2 2 23

Saarland 2 1 1 4

Sachsen 1 2 1 1 4 1 10

Sachsen-Anhalt 1 1 2 4 3 2 4 1 18

Schleswig Holstein/HH 3 1 2 2 3 1 2 14

Thüringen 2 2 2 4 2 1 13

Summe 1 3 17 22 27 50 55 80 56 31 18 8 3 371

Tab. 5:  Influenza B: Gesamtzahl der feintypisier ten Isolate aus Deutschland, Saison 2005/2006.
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Mehrzahl der identifizierten Viren reagierte sehr 
gut mit dem Antiserum gegen den Stamm A/Ca-
lifornia/07/04, den H3N2-Impfstamm der Saison 
2005/06. Die antigene Ähnlichkeit mit dem Re-
ferenzstamm A/Wellington/01/04 war hingegen 
geringer, was sich in der Regel in einer zwei- bis 
vierfachen Titerdifferenz zeigte (Tabelle 7).

Dieser Stamm wurde im September 2004 als neue 
H3N2-Komponente für die Saison 2005 auf der 
Südhalbkugel empfohlen. Die Analyse der zwi-
schen November 2005 und Januar 2006 auf der 
Nordhalbkugel isolierten H3N2-Viren ergab, dass 
eine Reihe dieser Stämme eine geringere Ver-
wandtschaft mit dem aktuellen H3N2-Impfstamm 

aufwies und besser mit dem Immunserum gegen 
den Stamm A/Wisconsin/67/05 reagierte. Daher 
wurde dieser Stamm als H3N2-Impfstamm für die 
kommende Saison 2006/07 empfohlen.

7.2.2 Influenza A/H1N1

Influenza A/H1N1-Viren spielten während 2004/05 
erstmals seit mehreren Jahren wieder eine signi-
fikante Rolle (26% aller isolierten Influenzavi-
ren). H1N1-Viren zirkulierten auch während der 
letzten Saison 2005/06. Sie wurden zwar seit En-
de Januar kontinuierlich nachgewiesen, es han-
delte sich jedoch um Einzelnachweise. Der Anteil 

Tab. 6:  Gesamtüberblick über die Influenzavirus-Isolate 2005/2006.

Kalenderwoche 46 47 48 49 50 51 52 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 Summe

A/H3N2 1 4 3 5 8 8 12 28 18 6 8 3 4 108

A/H1N1 1 1 1 3 2 3 4 7 8 13 4 4 1 52

B 1 3 15 23 29 38 63 83 56 31 18 8 3 371

Summe 1 1 3 10 20 31 41 53 83 124 78 41 26 12 7 531

Virusisolate Isolierungsdatum Frettchen-Seren

A/California/07/04 A/Wellington/01/04

A/California/07/04 1280 640

A/Wellington/01/04 320 1280

A/Berlin/3/06 16.02.2006 1280 320

A/Bayern/2/06 27.02.2006 320 320

A/Berlin/8/06 07.03.2006 640 320

A/Baden-Würtemberg/14/06 13.03.2006 1280 320

A/Baden-Würtemberg/16/06 20.03.2006 640 320

A/Niedersachsen/6/06 27.03.2006 1280 640

A/Bayern/11/06 20.03.2006 1280 1280

A/Bremen/3/06 30.03.2006 640 320

A/Schleswig-Holstein/2/06 30.03.2006 640 160

A/Mecklenburg-Vorpommern/2/06 03.04.2006 320 160

Tab. 7:  Titer der antigenen Analyse von Influenza A/H3N2-Viren im Hämagglutinationshemmtest. Höhere Titer beweisen eine 
größere Ähnlichkeit mit dem jeweils untersuchten Stamm.
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der H1N1-Isolate an der Gesamtzahl der isolierten 
Influenzaviren betrug 10% (52/531).

Viele der im NRZ analysierten H1N1-Viren rea-
gierten mit dem Immunserum gegen den aktuellen 
Impfstamm A/Caledonia/20/99 mit einem Titer 
von 640. Vergleichende Untersuchungen unserer 
Isolate im WHO-Labor in London mit Immunseren 
gegen jüngere Referenzstämme wie A/Thessalo-
niki/24/05 und A/Egypt/39/05 zeigten, dass die  
in Deutschland isolierten H1N1-Viren aktuellen 
Stämmen zwar etwas ähnlicher waren, aber noch 
ein dem A/New Caledonia/20/99 vergleichbares 
Antigenprofil besitzen.

7.2.3 Influenza B

Die meisten Influenza B-Viren wurden zwischen der 
9. und 14. KW isoliert.  Influenza B-Viren nahmen 
in dieser Saison einen Anteil von 70% (371/531) 

ein. Eine intensive Influenza B-Viruszirkulation 
war das letzte Mal 2001/02 zu verzeichnen. Da in 
Europa während der Saison 2004/05 überwiegend 
Viren der B/Yamagata/16/88-Linie nachgewiesen 
wurden, wurde der Stamm B/Jiangsu/10/03 als 
aktueller Vertreter dieser Linie als Impfstamm 
empfohlen. In Deutschland dominierten jedoch 
schon in der vergangenen Saison Influenza B-Vi-
ren der B/Victoria/2/87-Linie (75%). Auch wäh-
rend 2005/06 wurden hauptsächlich Victoria-like 
Viren isoliert.  Am Anfang nahmen sie etwa 75%  
der B-Viren ein. Der Anteil dieser Linie stieg dann 
recht schnell auf über 90% an. 

Es wurden insgesamt 20 (5%) Influenza B-Viren 
isoliert,  die die Yamagata-Linie repräsentierten. 
Diese reagierten nicht mit dem Immunserum ge-
gen aktuelle Vertreter der Victoria-Linie und um-
gekehrt (Tabelle 8). Während der Saison 2005 
dominierten auf der Südhalbkugel Influenza B-
Viren aus der Victoria-Linie. Daher wurde der 

Virusisolate Isolierungsdatum Frettchen-Seren

B/Malaysia/2506/04 B/Berlin/05/05 B/Jiangsu/10/03

B/Malaysia/2506/04 320 160 <10

B/Berlin/05/05 640 64 <10

B/Jiangsu/10/03 <10 <10 320

B/Bayern/1/06 13.02.2006 <10 <10 160

B/Hessen/4/06 20.03.2006 <10 <10 160

B/NRW/1/06 13.02.2006 40 80 <10

B/Baden-Würtemberg/1/06 14.02.2006 320 640 <10

B/Rheinland-Pfalz /2/06 21.02.2006 160 160 <10

B/Saarland/4/06 07.03.2006 40 40 <10

B/Sachsen-Anhalt /2/06 01.03.2006 640 640 <10

B/Niedersachsen/20/06 24.02.2006 1280 320 <10

B/Thüringen/10/06 19.03.2006 320 160 <10

B/Berlin/41/06 03.05.2006 80 40 <10

Tab. 8:  Titer der antigenen Analyse von Influenza B-Viren im Hämagglutinationshemmtest. Auswahl an Influenza B-Isolaten, 
die zum WHO-Kollaborationszentrum nach London gesandt  und dort mit aktuellen Antiseren untersucht worden sind. Die ersten 
zwei Isolate, die nicht mit Antiserum gegen den Referenzstamm B/Malaysia/2506/04 reagieren, sind Vertreter der Yamagata-
Linie während die anderen Isolate, die nicht mit Antiserum gegen den Impfstamm B/Jiangsu/10/03 reagieren, die Victoria-Linie 
repräsentieren.
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Stamm B/Malaysia/2506/04 als Repräsentant die-
ser Linie als neue B-Komponente für die Saison 
2006 der Südhalbkugel empfohlen und in unseren 
Analysen als aktueller Referenzstamm der Victo-
ria-Linie eingesetzt. Unsere Victoria-like Viren 
reagierten sehr gut mit dem Immunserum gegen 
den Stamm B/Malaysia/2506/04 und ein reprä-
sentatives Influenza B-Isolat (B/Berlin/05/05) aus 
der letzten Saison. Die überwiegende Anzahl der 
Stämme hatte einen Titer zwischen 160 und 640 
aufzuweisen. Die Situation in Europa war mit der 
in Deutschland vergleichbar, denn in allen Län-
dern dominierten Influenza B-Viren der Victoria-
Linie. Daher wurde von der WHO empfohlen, für 
die kommende Saison den B/Jiangsu/10/03 durch 
den Stamm B/Malaysia/2506/04 zu ersetzen. 

7.3 Untersuchungen zur 

 Molekularbiologie 

Die in Deutschland während der Saison 2005/06 
zirkul ierenden Inf luenzaviren wurden im NRZ 
umfassend charakterisiert.  Dazu wurden sowohl 
klassisch virologisch-serologische als auch mo-
derne molekularbiologische Verfahren eingesetzt. 
Schwerpunkt der molekularen Untersuchung war 
die Analyse des Hämagglutiningens, da dieses 
Oberflächenantigen das Hauptziel der Immunant-
wort darstellt .  Genomanalysen wurden für eine 
repräsentative Anzahl von Virusisolaten durch-
geführt. Die Nuklein- bzw. Aminosäuresequenzen 
der zirkulierenden Viren wurden mit aktuellen 
Impfstämmen verglichen und in phylogenetische 
Analysen einbezogen. Die Charakterisierung der 
zirkulierenden Influenzaviren ist einerseits von 
Bedeutung, um die Wirksamkeit des Impfstoffes 
abschätzen zu können. Weiterhin bilden diese 
Analysen die Grundlage für eine optimale Zusam-
mensetzung des Impfstoffes für die kommende 
Saison.

7.3.1 Molekulare Analyse des Hämagglu-
 tiningens von Influenza A/H3N2-Viren

Um die Evolution des HA-Gens von A/H3N2-Vi-
ren zu verdeutlichen, wurden in die genetischen 
Analysen neben verschiedenen Referenzstämmen 
auch Virusisolate einbezogen, die repräsentativ 
für die vorangegangene Saison sind. 

Die molekulare Charakterisierung der während 
der Saison 2004/05 in Deutschland zirkulie-
renden H3N2-Viren ergab, dass diese Viren zwar 
genetisch noch recht eng verwandt waren mit den 
Wellington-like H3N2-Viren von 2003/04, aber 
eindeutig eine separate Gruppe bildeten. Diese 
Viren wurden durch den neuen Referenzstamm 
A/California/07/04 repräsentiert,  der als Impf-
stamm für die Saison 2005/06 empfohlen wurde. 
Die molekulare Analyse des HA-Gens der wäh-
rend 2005/06 zirkulierenden H3N2-Viren zeigte, 
dass das HA-Gen der meisten Viren genetisch 
enger verwandt war mit dem des neuen Referenz-
stammes A/Wisconsin/67/05 (Gruppe B). Etwa 
25% der H3N2-Viren, die in den letzten Monaten 
in Deutschland zirkulierten, wiesen eine engere 
genetische Verwandtschaft zum California/07/04 
als zum Wisconsin/67/05 (Gruppe A) auf. Die 
Analyse der während 2005 auf der Südhalbkugel 
identifizierten H3N2-Viren zeigte eine Co-Zirku-
lation von drei verschiedenen Varianten. Varian-
te 1 wird repräsentiert durch den Stamm Shan-
tou/1219/04 und die Aminosäuresubstitutionen 
P227S und K326T zum California/07/04. Diese 
Variante wurde während 2005/06 in Deutschland 
nicht identifiziert.   Repräsentant der Variante 2 
ist der Stamm A/BWB/38/05, der vor allem durch 
die Substitutionen V112I und K173E charakteri-
siert ist. Die Variante 2 entspricht der Gruppe A 
und somit etwa 25% der in den letzten Monaten 
und etwa 9% der während 2004/05 zirkulierenden 
H3N2-Viren. Die Variante 3 wird durch den Refe-
renzstamm A/Hong Kong/4355/05 repräsentiert. 
Für diese Variante ist der Austausch von S193F 
sowie D225N charakteristisch. Die für Variante 
3 typischen Aminosäuren finden sich auch bei 
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Abb. 20:  Phylogenetische Analyse des Neuraminidasegens von Influenza A/H3N2-Viren der  Saison 2005/06 
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75% unserer H3N2-Isolate, die in der phyloge-
netischen Analyse die engste Verwandtschaft mit 
dem Stamm Wisconsin/67/05 aufweisen.  

Zusammenfassend ist hervorzuheben, dass etwa 
75% der während der Saison 2005/06 in Deutsch-
land zirkulierenden H3N2-Viren genetisch als 
Wisconsin/67/05-like einzuordnen sind, und so-
mit die WHO-Empfehlung stützen, einen Wiscon-
sin/67/05-like Stamm als Impfstamm in der kom-
menden Saison einzusetzen. 

7.3.2 Molekulare Analyse des Hämaggluti-
ningens von Influenza A/H1N1-Viren

Influenza A/H1N1-Viren wurden mehrere Jahre 
kaum nachgewiesen und spielten erstmals in der 
vorangegangenen Saison 2004/05 wieder eine 
Rolle. Das HA-Gen der H1N1-Viren von 2004/05 
ist zwei divergenten Gruppen zuzuordnen. Gruppe 
A umfasst zwei Isolate und somit 5% der H1N1-
Stämme während alle anderen H1N1-Viren eine 
relativ homogene Gruppe bilden (Gruppe B). Auf-
fällig ist dagegen die ausgesprochen hohe Varia-
bili tät der vergleichsweise wenigen H1N1-Viren, 
die während der letzten Monate zirkulierten. Die 
HA-Gene dieser Viren sind vier differenten Clus-
tern zuzuordnen (Abbildung 21). Die Gruppe A 
bilden drei Stämme (11,5%) zusammen mit zwei 
Isolaten von 2004/05. Drei weitere Stämme von 
2005/06 clustern ebenfalls mit Isolaten der vo-
rangegangenen Saison in Gruppe B und bilden 
dort eine Subgruppe. Die HA-Gene aller ande-
ren H1N1-Viren aus dieser Saison zeichnen sich 
durch weitere Divergenz aus und bilden zwei wei-
tere Gruppen (Gruppe C und D). In Gruppe C ent-
fallen 35% und in Gruppe D 38% der analysierten 
Stämme. 
 
H1N1-Viren, die im letzten Sommer auf der Süd-
halbkugel zirkulierten, sind durch die Aminosäu-
resubstitutionen V166A, W251R, Y252F, V314A 
im Vergleich zum Impfstamm A/New Caledo-
nia/10/99 charakterisier t .  Charakterist isch für 

unsere Isolate von 2005/06 waren die AS-Sub-
stitutionen V166A und W251R im Vergleich zum 
Impfstamm A/New Caledonia/10/99. Die Substi-
tution Y252F war typisch für 81% der H1N1-Vi-
ren. Viren der Gruppe D sind charakterisiert durch 
den Austausch F260L, T82I und S72P und Viren 
der Gruppe A durch T82K, Y94H, R145K, T266N 
und Y252F. 

7.3.3 Molekulare Analyse des Hämaggluti-
ningens von Influenza B-Viren

Um die Evolution des HA-Gens von Influenza B-
Viren zu studieren, wurden neben repräsentativen 
Stämmen aus der Saison 2005/06 auch Isolate 
aus der Saison 2004/05 einbezogen. In der phy-
logenetischen Analyse der Influenza B-Viren sind 
die beiden ko-zirkulierenden B-Linien, die Vic-
toria- und die Yamagata-Linie,  besonders ge-
kennzeichnet (Abbildung 22). Die Viren der Ya-
magata-Linie bilden zwei verschiedene Gruppen 
(Sub-Linien), die als Harbin- bzw. Sichuan-Linie 
bezeichnet werden. Yamagata-like B-Viren, die in 
der Saison 2004/05 identifiziert wurden, reprä-
sentierten die Harbin-Sublinie. In diese Gruppe 
ist ebenfalls der aktuelle Impfstamm B/Jiang-
su/10/03 einzuordnen. Innerhalb dieser Sublinie 
können zwei differente Gruppen benannt werden. 
Die phylogenetisch ältere Gruppe umfasst den 
Jiangsu/10/03-Stamm und B-Viren von 2001/02. 
Yamagata-like B-Viren von 2004/05 und einige 
von 2005/06 bilden eine weitere separate Grup-
pe, die durch die AS-Substitution V252M im Ver-
gleich zum Impfstamm B/Shanghai/361/02 ge-
kennzeichnet ist.

Inf luenza B-Viren der Victor ia-Linie nahmen 
schon in der vergangenen Saison 2004/05 unter 
den Typ B-Viren einen Anteil von 75% ein. Wie 
oben bereits ausgeführt, nahmen Victoria-like Vi-
ren in dieser Saison etwa einen Anteil von über 
90% aller im NRZ im HHT analysierten Viren ein. 
Es wurden auch hier repräsentative Stämme aus-
gewählt, deren HA-Gen sequenziert und in die 
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Abb. 21:  Phylogenetische Analyse des Hämagglutiningens von Influenza A/H1N1-Viren der Saisons 2004/05 und 2005/06.
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Abb. 22:  Phylogenetische Analyse des Hämagglutiningens von Influenza B-Viren der Saison 2005/06.
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phylogenetische Analyse integriert  (Abbildung 
22). Ein prominenter Vertreter der Victoria-Linie 
ist der Stamm B/Malaysia/2506/04, der während 
der Sommersaison 2005 auf der Südhalbkugel 
die dort zirkulierenden Influenza B-Viren reprä-
sentierte. Charakteristisch für Victoria-like B-
Viren der Saison 2005/06  ist eine eindeutige 
genetische Drift  verglichen zu Victoria-like Viren 
aus dem vorangegangenen Jahr. Die aktuellen B-
Stämme bilden eine separate Gruppe, deren HA-
Gen die engste Verwandtschaft mit dem des Stam-
mes B/Malaysia/2506/04 aufwies. Charakteris-
tisch für diese Viren sind die AS-Substitutionen 
R48E und K80R im Vergleich zu dem früheren Re-
ferenzstamm B/Shandong/7/97. 

8 INFLUENZA-IMPFUNG

8.1 Vergleich mit zirkulierenden Viren 

Siehe zu diesem Thema auch Kapitel 5.4. 

Im vergangenen Winter waren im Impfstoff fol-
gende Varianten enthalten: 

A(H1N1):  ein A/New Caledonia/20/99-like
  Stamm 
A(H3N2):  ein A/Fujian/411/02-like Stamm (A/
  Wyoming/03/03)
B:   ein B/Shanghai/361/02-like Stamm
  (z.B. B/Jiangsu/10/03 aus der Yama-
  gata-Linie)

Bezüglich der Influenza A/H1N1- und Influenza 
B/Jiangsu/10/03-like B-Viren (Yamagata-Linie) 
kann von einem guten Impfschutz ausgegangen 
werden, da diese Viren den Impfstämmen sehr 
ähnlich waren. Der Impfschutz gegen die Influen-
za A-Viren vom Subtyp A/H3N2 wird aufgrund des 
Auftretens von California/07/04-like Viren etwas 
niedriger eingeschätzt. Influenza B-Viren der Vic-

toria-Linie waren im Impfstoff nicht vertreten. Ein 
Impfschutz gegen diese Viren ist aufgrund der Di-
vergenz der beiden B-Linien nicht zu erwarten.

8.2 Impfstof fempfehlung für die 

 Saison 2006/07

Für den Impfstoff der kommenden Saison hat die 
WHO die folgenden Stämme empfohlen: 

A/H1N1:  A/New Caledonia/20/99(H1N1)-like 
  Virus; 
A/H3N2:  A/Wisconsin/67/2005 (H3N2)-like
  Virus;
B:   B/Malaysia/2506/2004-like Virus.

Geeignete Kandidatimpfstoffe für A/H3N2 und für 
B sind:
  
für A/H3N2: A/Wisconsin/67/2005 (H3N2) und A/
Hiroshima/52/2005 
für B: B/Malaysia/2506/2004 virus und B/Ohio/ 
1/2005.

Die Hämagglutinin- und Neuraminidase-Ober-
flächenantigene der Reassortante A/H1N2 sind 
durch die A/H1N1- und die A/H3N2-Variante ab-
gedeckt. 
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 ZU INFLUENZA
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www.cdc.gov / f lu /week ly / f luac t i v i t y.h tm  
(USA)

www.phac-aspc.gc.ca/

fluwatch/index.html   (Canada)

www.nimr.mrc.ac.uk/Library/flu/

(Literatur)

11 ABKÜRZUNGEN

AGI   Arbeitsgemeinschaft Influenza
ARE   Akute respiratorische Erkrankungen
AU   Arbeitsunfähigkeit
DGK   Deutsches Grünes Kreuz e. V.
DVV   Deutsche Vereinigung zur Bekämpfung  
  der Viruserkrankungen e. V.
EISS   European Influenza Surveillance
  Scheme
HA   Hämagglutinin
HHT   Hämagglutinationshemmtest
IfSG   Infektionsschutzgesetz
KW   Kalenderwoche
NRZ   Nationales Referenzzentrum
PCR   Polymerasekettenreaktion (polymerase  
  chain reaction)
RKI   Robert Koch-Institut
RSV   Respiratory syncytial virus
WHO   Weltgesundheitsorganisation (World  
  Health Organization)
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