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Das akute schwere Atemnotsyndrom
(SARS) hat in der allgemeinen wie auch
in der medizinischen Offentlichkeit iiber
Wochen eine starke Aufmerksamkeit auf
sich gezogen. War das angesichts der tat-
sdchlichen Fallzahlen und Mortalitit an-
gemessen? Sind andere Epidemien wie die
Influenza oder die Tuberkulose nicht rele-
vanter? Anzeichen fiir eine zwischenzeit-
lich gewonnene Kontrolle iiber die Epide-
mie scheinen diesen Schluss zu unterstiit-
zen. Eine Antwort auf diese Frage sollte je-
doch nicht ohne die Beachtung der folgen-
den Uberlegungen versucht werden.

Wie mittlerweile feststeht, hat die
SARS-Epidemie von der Provinz Guang-
dong in China ihren Ausgang genommen.
Von dort verbreitete sie sich in Hongkong,
Taiwan, Kanada (iiberwiegend Toronto),
Singapur und Vietnam. Bis zum 5. Juni
wurden weltweit 8.454 Fille registriert,
darunter 8.286 (98%) in diesen ,,Kernliin-
dern®. Die iibrigen Fille verteilen sich iiber
viele andere Linder, einschliefSlich den
USA und Europa. In Deutschland wurden
10 Fille beobachtet. Diese kleinen Fallzah-
len entsprachen offenbar regelmdfSig im-
portierten Infektionen und wurden selbst
nicht zu Ausgangspunkten neuer epidemi-
scher Ausbriiche. Die Letalitiit in den Kern-
landern betrug 9% (n=78s), in den restli-
chen Lindern war sie nur knapp halb so
grof8 (4%, n=y), (@ Tabelle 1; [9]).

Indexfille der Ausbreitung in die ver-
schiedenen ,Kernlinder“ waren medizi-
nisch Titige bzw. ihre unmittelbaren Kon-
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taktpersonen. Als Ubertragungsweg liegt
somit die Tropfcheninfektion von Mensch
zu Mensch nahe, obwohl andere Ubertra-
gungswege nicht ausgeschlossen werden
konnen. Als Erreger konnte ein Virus iden-
tifiziert werden. Das SARS-Virus konnte
molekulargenetisch den Coronaviren zu-
geordnet werden; es handelt sich allerdings
zweifelsfrei um eine neue Mutante [3, 4].
Von seiner Art liegt es zwischen den bei
Vogeln und den bei Rindern nachgewie-
senen Spezies. Inzwischen ist der Virus-
nachweis iiber die ,Reverse Transkriptase
PCR“ (RT-PCR) und serologisch iiber die
indirekte Immunfluoreszenz maoglich. In
einigen Fillen in Kanada konnte ein zwei-
tes Virus gefunden werden, das Metapneu-
movirus [3, 4].

Klinisch stellt sich das SARS mit einer
akut einsetzenden Symptomatik von Fie-
ber und respiratorischen Symptomen un-
spezifisch dar [2, 6, 7]. Ein Verdachtsfall
wird demnach einzig durch die Expositi-
on konstituiert, ndmlich durch einen Auf-
enthalt in einem der ,Kernlinder inner-
halb der letzten 10 Tage oder einen engen
Kontakt mit einem SARS-erkrankten Pa-
tienten. Ein wahrscheinlicher Fall liegt in
dieser Konstellation bei zusdtzlichem
Nachweis pulmonaler Infiltrate im Ront-
genbild oder jedwedem Fall von ARDS
ohne autoptisch identifizierbare Ursache
vor.

Aufgrund der mittlerweile verfiigharen
Nachweismethoden fiir das SARS-Coro-
navirus wird die differenzialdiagnostische

Abgrenzung von anderen respiratorischen
Infektionen deutlich erleichtert. Ein nega-
tiver Test auf SARS allein schliefSt ein SARS
jedoch keineswegs aus; erst die Zusammen-
schau der Ergebnisse von mehreren SARS-
Nachweisverfahren, der iibrigen Infekti-
onsdiagnostik sowie des Verlaufs erlauben
eine verldsslichere Aussage [10, 11, 12].
Die Todesursache des SARS ist in der
Regel ein schweres ARDS bzw. assoziier-
te Komplikationen. Erste autoptische Un-
tersuchungen von Lungenpriparaten sol-
cher Patienten erlauben Einblicke in die
Pathogenese des SARS. Offenbar zeigen
sich histopathologische Unterschiede ent-
sprechend der Dauer der Erkrankung. Bei
Patienten mit einer Erkrankungsdauer
unter 10 Tagen fanden sich epitheliale
Schiden mit Zilienverlust und squamd-
ser Metaplasie. In allen Fillen waren hy-
aline Membranen, eine Pneumozytenpro-
liferation sowie eine Odembildung er-
kennbar. Im Falle einer lingeren Krank-
heitsdauer iiber 10 Tage zeigte sich ein
diffuser Alveolarschaden sowie eine Rie-
senzellbildung, die offenbar iiberwiegend
in Makrophagen ihren Ursprung findet.
In einigen Fillen fand sich auch eine Hd-
mophagozytose. Somit besteht die Patho-
genese der SARS-Coronavirus-Pneumo-
nie im Kern in einer Stimulation von Epi-
thelzellen, Typ-2-Pneumozytenprolifera-
tion und squamdser Metaplasie. Dieses
inflammatorische Muster mit Makropha-
gen als inflammatorischer Leitzelle steht
im Gegensatz zum typischen diffusen Al-
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Tabelle 1

(Daten aus [9])

Land Kumulative Fallzahl
Australien 5
Brasilien 3
Kanada 242
China 5.327
China, Hong Kong 1.755
China, Macao 1
China, Taiwan 693
Kolumbien 1
Finnland 1
Frankreich 7
Deutschland 10
Indien 3
Indonesien 2
Italien 9
Kuwait 1
Malaysia 5
Mongolei 9
Neuseeland 1
Philippinen 14
Irland 1
Korea 3
Ruménien 1
Russische Foderation 1
Singapur 206
Siid Afrika 1
Spanien 1
Schweden 3
Schweiz 1
Thailand 9
GrofBbritannien 4
USA VAl
Vietnam 63
Total 8.454

Neue Fille seit Todesfélle Anzahl

dem letzten

WHO-update
0 0 5
0 0 2
4 32 150
0 343 4.530
0 293 1.380
0 0 1
5 81 385
0 0 1
0 0 1
0 0 6
0 0 9
0 0 3
0 0 2
0 0 9
0 0 1
0 2 3
0 0 9
0 0 1
0 2 12
0 0 1
0 0 3
0 0 1
0 0 0
0 31 169
0 1 0
0 0 1
0 0 3
0 0 1
0 2 6
0 0 4
1 0 36
0 5 58

10 792 6.793

Uberlebender zuletzt berich-

Fallzahlen der SARS-Epidemie nach Landern. Kursiv =, Kernlander” mit Ausbreitung von Mensch zu Mensch. Stand: 12. Juni 2003

Datum, an dem die
kumulative Fall-

Datum des

teten Falls zahl aktuell war
12.Mai 2003 13.Juni 2003
9.Juni 2003 9.Juni 2003
12.Juni 2003 12.Juni 2003
11.Juni 2003 13.Juni 2003
11.Juni 2003 13.Juni 2003
21. Mai 2003 12.Juni 2003
13.Juni 2003 13.Juni 2003
5.Mai 2003 5.Mai 2003
7.Mai 2003 20. Mai 2003
9.Mai 2003 22.Mai 2003
4.Juni 2003 13.Juni 2003
13.Mai 2003 14.Mai 2003
23. April 2003 13.Juni 2003
29. April 2003 12.Juni 2003
9.April 2003 20. April 2003
20.Mai 2003 9.Juni 2003
6.Mai 2003 2.Juni 2003
30. April 2003 12.Juni 2003
15.Mai 2003 12.Juni 2003
21.Mérz 2003 12.Juni 2003
14.Mai 2003 13.Juni 2003
27.Mérz 2003 22. April 2003
31.Mai 2003 31.Mai 2003
18.Mai 2003 11.Juni 2003
9.April 2003 3.Mai 2003
2.April 2003 5.Juni 2003
18.April 2003 13.Mai 2003
17.Marz 2003 16.Mai 2003
7.Juni 2003 11.Juni 2003
29. April 2003 13.Juni 2003
10.Juni 2003 12.Juni 2003
14. April 2003 7.Juni 2003

veolarschaden, in dem Neutrophile und
Fibroblasten die fiithrenden Triger der
Zellproliferation darstellen [5].

Eine wichtige Beobachtung stellten
deutlich vergrifSerte Pneumozyten dar, die
vergrofSerte Zellkerne und ein granulier-
tes Zytoplasma aufwiesen [5]. Letzteres
entspricht wahrscheinlich einer Virusan-
sammlung im Golgi-Apparat. Tatsdchlich
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konnte elektronenmikroskopisch in Nie-
renzellen von Ratten der Vermehrungszy-
klus der Coronaviren beobachtet werden.
Offenbar vermehren sich die Viren im en-
doplasmatischen Retikulum, von wo aus
sie in den Golgi-Apparat gelangen. Hier
findet eine Vesikelbildung statt. Die Vesikel
wandern in Richtung Zellmembran, um

von dort aus ausgeschleust zu werden und
andere Zellen zu infizieren [1].
Naturgemdf$ liegen kontrollierte Stu-
dien zur Therapie des SARS noch nicht vor.
Eine verldssliche Aussage zur Wirksamkeit
verfiigbarer antiviraler Medikamente bzw.
immunmodulierender Substanzen ldsst
sich daher nicht treffen. Aktuell konzent-
rieren sich die therapeutischen Bemiihun-



Fachnachricht

gen um eine In-vitro-Testung verfiigbarer
Substanzen. Hier liegen jedoch noch kei-
ne klinisch verwertbaren Ergebnisse vor.

Worin liegt nun nach dieser ersten epi-
demischen Welle die nachhaltige 6ffentli-
che und medizinische Bedeutung dieser
SARS-Epidemie? Zundichst muss festgehal-
ten werden, dass es sich nicht um die ers-
te Epidemie dieser Art in jilngerer Zeit
handelt. Hantavirus, Hendravirus, Hs Ni-
Influenzaviren sowie das Nipah-Virus sind
Beispiele fiir lokale Epidemien von Atem-
wegsinfektionen mit neuen Erregern [8].
Die SARS-Epidemie macht wie ihre Vor-
ginger auf exemplarische Weise deutlich,
dass Infektionsepidemien zur permanen-
ten latenten Bedrohung der menschlichen
Gesundheit und Zivilisation gehéren. Im
SARS-Fall ist es offenbar zu einer Mutati-
on des Coronavirus bei Gefliigel gekom-
men. Der Erreger ist in der Folge im Rah-
men eines zu engen Kontakts zwischen
Mensch und Gefliigel auf den Menschen
»iibergesprungen®. Die Wahrscheinlichkeit
der Manifestationen von Infektionsepide-
mien erhoht sich iiberall dort, wo eine hohe
Populationsdichte, mangelnde Hygiene
und hohe Mobilitit zusammenkommen.
Infektionsepidemiologisch gesehen stellen
somit Bevilkerungswachstum, Verelen-
dung und Globalisierung ein potenziell ex-
plosives Gemisch dar.

Mit auf diese Weise entstandenen wie-
derkehrenden regionalen Infektionsepide-
mien werden wir somit auf Dauer rech-
nen miissen. Es wird dann jeweils darauf
ankommen, die regionalen Ausbriiche die-
ser Epidemien zu kontrollieren und ein
Ubergreifen auf andere Regionen oder
Linder zu verhindern. Die SARS-Epide-
mie macht deutlich, wie das erfolgreich
durchgefiihrt werden kann. Rasche Iden-
tifikation von Ausbriichen, Indexfillen
und Ausbreitungswegen, zusammen mit
den molekularen und computergestiitzten
Moglichkeiten der Infektionsdiagnostik
sowie umgehende Formulierung und Si-
cherstellung hygienischer Umgangsregeln
mit Verdachtsfillen stellen zusammen eine
sichere Basis fiir die Einddmmung sich
ausbreitender Epidemien auch durch un-
bekannte Erreger dar. Diese Instrumente
haben im Falle von SARS hervorragend
funktioniert und wahrscheinlich viele Na-
tionen vor schweren Epidemien bewahrt.
WHO, CDC und viele wissenschaftliche In-

stitute (itbrigens auch in Deutschland; [3])
haben hier ein Vorbild abgegeben, wie
auch in Zukunft gesundheitliche Gefahren
dieser Art durch entschlossenes und kon-
zentriertes Vorgehen abgewehrt werden
konnen. In der Zwischenzeit sollte die For-
schung iiber das neue SARS-Coronavirus
intensiviert werden; nichts spricht dafiir,
dass es bei diesem Ausbruch bleiben wird.
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DIMDI erweitert Datenbank-
angebot

Das Deutsche Institut fiir Medizinische Doku-
mentation und Information (DIMDI) hat seine
hochwertige und vielfaltige Literaturdaten-
bank mit der gegenwartig ausfiihrlichsten Li-
teraturbasis fiir die Erstellung systematischer
Ubersichtsarbeiten erganzt.

Das Cochrane Central Register of Controlled
Trials (CENTRAL) bietet — wie alle Cochrane Li-
braries — bibliographische Angaben kontrol-
lierter klinischer Studien und dariiber hinaus
Verweise auf eine Vielzahl qualifizierter Arbei-
ten, die bisher in keiner anderen Datenbank
verzeichnet sind.

CENTRAL wird vierteljahrlich aktualisiert
und umfasst zurzeit etwa 350.000 Eintrage, die
beim DIMDI im kostenpflichtigen Angebot zur
Verfiigung stehen.

Die Cochrane Library des DIMDI, bestehend
aus CDSR (Cochrane Database of Systematic
Reviews), DARE (Database of Abstracts of Re-
views of Effectiveness) und CENTRAL wird im
Laufe der Zeit komplettiert. Zundchst wird im
Sommer 2003 die Health Technology Assess-
ment Database das Angebot des DIMDI erwei-
tern.

Weitere Informationen:

Dr. Alex Riither: 0221/ 4724304
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Internet: www.dimdi.de
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