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Zusammenfassung
Die Familie Poxviridae umfasst derzeit 22 Gattungen, die Wirbeltiere infizieren
können. Humanpathogene Pockenviren gehören den Gattungen Ortho-, Para-,
Mollusci- und Yatapoxvirus an. Bis zur Eradikation der Variola vera im Jahr 1979
waren die Pocken, im Volksmund auch Blattern genannt, eine schwerwiegende
Gesundheitsbedrohung für die Bevölkerung. Noch heute sind Dermatologen mit
zahlreichen Pockenvirusinfektionen konfrontiert, wie den Bauernhofpocken, die
als Zoonosen nach Tierkontakten in ländlichen Gebieten oder nach Massen-
versammlungen auftreten können. In den Tropen können Erkrankungen durch
Tanapox- oder Vaccinia-Viren zu den Differenzialdiagnosen gehören. Dellwarzen
sind weltweit verbreitet und werden in bestimmten Fällen als sexuell über-
tragbare Pockenvirusinfektion angesehen. In jüngster Zeit hatten sich Mpox
(Affenpocken) zu einer gesundheitlichen Notlage von internationaler Tragweite
entwickelt, die eine rasche Identifizierung und angemessene Behandlung durch
Dermatologen und Infektiologen erfordert. Fortschritte und neue Erkenntnisse
über Epidemiologie, Diagnose, klinische Manifestationen und Komplikationen
sowie Behandlung und Prävention von Pockenvirusinfektionen erfordern ein
hohes Maß an Fachwissen und interdisziplinärer Zusammenarbeit in den Berei-
chen Virologie, Infektiologie und Dermatologie. Dieser CME-Artikel bietet einen
aktualisierten systematischen Überblick, um praktizierende Dermatologen bei
der Identifizierung, Differenzialdiagnose und Behandlung klinisch relevanter
Pockenvirusinfektionen zu unterstützen.

Summary
The family Poxviridae currently comprises 22 genera that infect vertebrates. Of
these, members of theOrtho-, Para-,Mollusci- and Yatapoxvirus genera have been
associatedwith human diseases of high clinical relevance in dermatology. Histori-
cally, smallpox had been a notorious health threat until it was declared eradicated
by the World Health Organization in 1979. Today, dermatologists are confronted
with a variety of poxviral infections, such as farmyard pox, which occurs as a zoo-
notic infection after contact with animals. In the tropics, tanapox or vaccinia may
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be in the differential diagnosis as neglected tropical dermatoses. Molluscum con-
tagiosum virus infection accounts for significant disease burdenworldwide and is
classified as a sexually transmitted infection in certain scenarios. Recently, mpox
(monkeypox) has emerged as a public health emergency of international concern,
requiring rapid recognition and appropriate management by dermatologists and
infectious disease specialists. Advances and new insights into the epidemiology,
diagnosis, clinicalmanifestations and complications, treatment, andpreventionof
poxviral infections require a high level of expertise and interdisciplinary skills from
healthcare professionals linking virology, infectious diseases, and dermatology.
This CME article provides a systematic overview and update to assist the practi-
cing dermatologist in the identification, differential diagnosis, and management
of poxviral infections.

EINLEITUNG

„We have an outbreak that has spread around the world
rapidly, through new modes of transmission, about which
we understand too little […]“ (Wir haben esmit einem Aus-
bruch zu tun, der sich durch neue Übertragungswege, über
die wir noch zu wenig wissen, rasch um die Welt verbrei-
tet hat […]),1 sagteWHO-Generaldirektor T. A.Ghebreyesus,
als er im Juli 2022 denAusbruch vonMpox (Affenpocken) in
mehrerennicht endemischen Ländern zu einer gesundheit-
lichen Notlage von internationaler Tragweite (Public Health
Emergency of International Concern, PHEIC) erklärte. Seit der
Verabschiedung der Internationalen Gesundheitsvorschrif-
ten (IGV) im Jahr 2005 war dies der siebte PHEIC, aber der
erste, der ohne Konsens des Notfallausschusses verkündet
wurde.1 Diese Tatsache unterstreicht, dass Pockenvirusin-
fektionen auch nach der Eradikation vonVariola aktuell und
brisant sind.

Molekularbiologie der Pockenviren

Pockenviren entstanden vermutlich vor circa 500 000
Jahren2 und haben sich seitdem ständig fortentwickelt und
diversifiziert. Sie bilden eine Familie komplexer und großer,
ziegel- oder kokonförmiger, behüllter Doppelstrang-DNA-
Viren mit zwei Unterfamilien: Chordopoxvirinae, die Wir-
beltiere infizieren, und Entomopoxvirinae, die Insekten infi-
zieren. Chordopoxviren umfassen nach aktueller Taxono-
mie des International Committee on Taxonomy of Viruses
22 antigenetisch unterschiedliche Gattungen (Stand 2023).
Pockenerkrankungen desMenschenwerdenmit Vertretern
aus vier Gattungen in Verbindung gebracht: Ortho-, Para-,
Mollusci- und Yatapoxvirus (Abbildung 1).3

Pockenerkrankungen des Menschen werden mit Vertretern aus vier
Gattungen in Verbindung gebracht: Ortho-, Para-, Mollusci- und Yata-
poxvirus.

Das Molluscum-contagiosum-Virus (MOCV) und Variola-
Virus (VARV) infizieren primär den Menschen (Anthropo-

nose), während andere Spezies ihr natürliches Reservoir im
Tierreich haben und Zoonosen verursachen.4–6

Das Molluscum-contagiosum-Virus (MOCV) und Variola-Virus (VARV)
infizieren primär den Menschen (Anthroponose), während andere Spe-
zies ihr natürliches Reservoir im Tierreich haben und Zoonosen verursa-
chen.

Tabelle 1 gibt einen Überblick über humanpathogene
Pockenviren.
Von allen Pockenviren wurde das Vaccinia-Virus (VACV)

am besten untersucht und dient somit als Prototyp für
Orthopoxviren und verwandte Gattungen.7 Die VACV-
Forschung hat zwei relevante infektiöse Formen von
Pockenviruspartikeln aufgedeckt: (1) das hochresistente
intrazelluläre reife Virion (mature virion, MV) mit einer
einzigen Membran, die die interindividuelle Übertragung
erleichtert, und (2) das fragilere extrazelluläre behüllte
Virion (enveloped virion, EV) mit einer zusätzlichen Außen-
membran, die eine effiziente intraindividuelle Virusverbrei-
tung ermöglicht.7,8 Die Tatsache, dass Pockenviren zwei
unterschiedliche infektiöse Formen haben, ist einzigartig
in der Welt der Viren und deutet nicht nur auf deren
Tenazität, sondern auch auf außergewöhnliche Infektions-
dynamiken hin.9 Pockenviren verbreiten sich schneller als
es ihrer durchschnittlichen Replikationszeit entspricht; zum
Beispiel kann VACV im Durchschnitt alle 1,2 Stunden eine
neue Zelle infizieren, während die Virionenbildung norma-
lerweise ≥ 5 Stunden dauert. Dies ist auf die sogenannte
Superinfektionsabstoßung zurückzuführen, das heißt die
Abstoßung von EV von bereits infizierten Wirtszellen durch
molekulareMarkierungder Plasmamembran.Dadurchwird
die Übertragung auf noch nicht infizierte Zellen bis zum
Vierfachen beschleunigt.10

Pockenviruspartikel heften sich an Glykosaminoglykane
und Laminine der Wirtszelle. Hochkonservierte Transmem-
branproteine steuern die Fusion von Virion und Wirts-
zellmembran. Bislang wurde kein spezifischer Zellrezep-
tor identifiziert, der die Fusion des Pockenviruspartikels
mit der Wirtszelle vermittelt.7 Einige Pockenviren können
eine bemerkenswerte Vielfalt von Arten und sogar ver-
schiedene Klassen von Organismen infizieren. So kann
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ABB ILDUNG 1 Phylogenetischer Baum3 humanpathogener Pockenviren. Die Phylogenie wurde aus konkatenierten Nukleotidsequenzen der
gesamten kodierenden Sequenz ausgewählter Chordopoxviren abgeleitet, deren vollständige Genomsequenzen auf GenBank verfügbar sind
(GenBank-Zugangsnummern in Klammern). Land und Jahr der Infektion sind angegeben, sofern verfügbar. Der Maximum-Likelihood-Baum wurde
erstellt mit RAxML 8.2.113 (GTR-Gammamodell, 100 Bootstrap-Wiederholungen), implementiert in Geneious prime 2022.2.2, und wird in einem
unverwurzelten Format dargestellt. Die Divergenzskala, die Substitutionen pro Position widerspiegelt, ist angegeben. Piktogramme zeigen vermutete
natürliche Wirte. Blaue Schriftfarbe weist auf eine bekannte Verbindung zu menschlichen Krankheiten hin. Die Hintergrundfarben grenzen die folgenden
humanpathogenen Pockenvirus-Gattungen ab. Blau: Orthopoxvirus, grün:Molluscipoxvirus, rot: Yatapoxvirus, gelb: Parapoxvirus.

das prototypische VACV beispielsweise verschiedene Säu-
getiere, Vögel und Insekten infizieren. Die erfolgreiche
Replikation hängt letztlich von weiteren intrazellulären
Virus-Wirt-Wechselwirkungen ab. Nach der Internalisie-
rung des Virions findet die Replikation des Pockenvirus’
im Zytoplasma der Wirtszelle statt. Andere Doppelstrang-
DNA-Viren, wie zum Beispiel humane Papilloma- oder
Herpesviren, benötigen zur Replikation den Kernimport.
Sich neu formierende Pockenviruspartikel akkumulieren
ab etwa 2 Stunden post infectionem als perinukleäres
Viroplasma (viral factories).11 Das Viroplasma kann licht-

mikroskopisch als Einschlusskörperchen vom Typ B sicht-
bar gemacht werden (Abbildung 2). Einschlusskörperchen
vom Typ B in VACV- und VARV-infizierten Zellen werden
als Guarnieri-Körperchen bezeichnet.12 Einige Pockenviren,
wie das Cowpox-Virus (CPXV), bilden auch eosinophile Pro-
teinmatrizen umViruspartikel im Zytoplasma derWirtszelle
(Einschlusskörperchen vom Typ A).12,13

Nach der Internalisierung des Virions findet die Replikation des Pocken-
virus’ im Zytoplasma der Wirtszelle statt.
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CME-ARTIKEL 59

TABELLE 1 Überblick über humanpathogene
Pockenvirus-Gattungen und -Spezies.

Genus Spezies
Assoziierte
Erkrankung

Orthopoxvirus Buffalopox-Virus (BPXV)* Büffelpocken

Camelpox-Virus (CMLV) Kamelpocken

Cowpox-Virus (CPXV) Kuhpocken
(Katzenpocken)

Mpox
(Affenpocken)-Virus
(MPXV)

Mpox (Affenpocken)

Vaccinia-Virus (VACV) Vaccinia

Variola-Virus (VARV) Pocken (Variola vera,
Blattern)

Parapoxvirus Bovine-Papular-
Stomatitis-Virus
(BPSV)

Stomatitis papulosa

Orf-Virus (ORFV) Orf

Pseudocowpox-Virus
(PCPV)

Melkerknoten
(Paravaccinia)

Molluscipoxvirus Molluscum-contagiosum-
Virus
(MOCV)

Molluscum
contagiosum
(Dellwarzen)

Yatapoxvirus Tanapox-Virus (TANV) Tanapocken

Yaba-like-Disease-Virus
(YLDV)*

Yaba-artige
Erkrankung

*Klassifikation als eigenständige Spezies wird diskutiert.

ABB ILDUNG 2 Einschlusskörperchen vom Typ B bei einer Infektion
mit demMpox-Virus (MPXV) (Hämatoxylin- und Eosinfärbung,
Originalvergrößerung x 40).

Pockenviren kodieren für ihre eigene Replikationsmaschinerie und brin-
gen ihre eigenen viralen Enzyme mit. Die Pockenvirus-DNA selbst ist
nicht infektiös.

Pockenvirus-Nachkommen werden durch Zelllyse (MV)
oder Knospung freigesetzt, wenn sie eine zusätzlicheMem-
bran vom Golgi-Apparat (EV) erworben haben.6,7,11,13

Interaktionen zwischen Pockenviren und dem
Wirt

Große Viren verfügen oft über ein ausgedehntes Repertoire
an Immunevasionsstrategien.14 Pockenviruspartikel haben
eine durchschnittliche Größe von 250 x 200 x 200 nm,
vergleichbar mit der Größe des Bakteriums Mycoplasma
genitalium.15,16 Das Genom der Pockenviren kodiert für
etwa 200 Proteine, von denen mehr als die Hälfte über
die Gattungen hinweg hochkonserviert sind. Die Mehrzahl
der konservierten Proteine trägt zur viralen Replikation bei,
während Virus-Wirt-Interaktionen in der Regel auf weniger
konservierten Proteinen beruhen.7

Intrazelluläre Virus-Wirt-Interaktionen involvieren
Virotransducer und Virostealth-Proteine.17 Virotransducer-
Proteine modulieren angeborene Immunreaktionen durch
Hemmung von Interferonen, Caspasen undUnterdrückung
anderer Apoptose-Signale, zum Beispiel des oxidativen
Bursts.14 Für die Bildungeines antioxidativen intrazellulären
Milieus in der frühen Phase der viralen Replikation sind die
Kern-flankierenden proteinhaltigen Seitenkörper (Abbil-
dung 3) von wesentlicher Bedeutung. Die Seitenkörper
enthalten Redoxproteine, mit deren Hilfe Mustererken-
nungsrezeptoren (pattern recognition receptors, PRR) und
damit die Induktion von Autophagie der infizierten Zelle
behindert werden.18

Virostealth-Proteine verbergen Anzeichen einer viralen
Infektion und vereiteln so eine nachfolgende antivirale
Reaktion. Zu den Stealth-Strategien gehört die Unterwan-
derung von DNA-Sensoren, insbesondere von solchen, die
sich im Zytoplasma der Wirtszelle befinden, zum Beispiel
das Gamma-Interferon-induzierbare Protein 16 (IFI16) oder
das Absent-in-Melanoma-Protein 2 (AIM2). Dadurch wird
die Inflammasom-vermittelte Signalübertragung gestört,
einschließlich der Expression von Interleukin (IL) 1β und
IL-18, der Induktion von Interferon (IFN)γ und schließlich
der Hochregulierung des Haupthistokompatibilitätskom-
plex MHC-Klasse I.17,19–21

An der extrazellulären Immunmodulation sind viromi-
metische Proteine beteiligt, zu denen Virorezeptoren und
Virokine gehören. Virorezeptoren wie Tumornekrosefaktor
(TNF), IFN- oder IL-Rezeptor-Homologe können spezifische
Zyto- und Chemokine desWirts binden. Virokine sind virale
Homologe ihrer oft antiinflammatorischen Pendants im
Wirt, zum Beispiel virales IL-10 von Parapoxviren.22

Natürliche Killerzellen, CD4+ und CD8+ Lymphozy-
ten spielen als Teil des adaptiven Immunsystems eine
Schlüsselrolle bei der Virusbeseitigung zur Kontrolle der
Primärinfektion.23,24 Über das Risiko einer Reinfektion
mit einer bestimmten Pockenvirusspezies oder einem
bestimmten Pockenvirusstamm, die zu einer erneuten sym-
ptomatischen Erkrankung führt, liegen nur wenige Daten
vor. Erkenntnisse aus der Zeit vor 1979 legen nahe, dass
eine Pockenvirus-Wildinfektion zu lebenslanger Immunität
führen kann. Lokale Infektionen und Impfungen bewirken
jedoch, je nachDosis undVerabreichungsweg, oft nur einen
begrenzten Immunschutz.25,26
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ABB ILDUNG 3 Morphologie von
Pockenviren am Beispiel des Variola-Virus (VARV,
Orthopoxviren).
Transmissionselektronenmikroskopie von VARV
aus dem letzten deutschen Pockenfall in
Hannover, 1972 (Quelle: Hans R. Gelderblom/RKI)
und schematische Darstellung des behüllten
Virions (EV)/ reifen Virions (MV).

ABB ILDUNG 4 Mögliche Manifestationen
und Komplikationen von
Pockenvirus-Wildinfektionen. Abk.: ADEM, akute
disseminierte Enzephalomyelitis; BPXV,
Buffalopox-Virus; CPXV, Cowpox-Virus; MPXV,
Mpox-Virus; ORFV, Orf-Virus; VACV, Vaccinia-Virus;
VARV, Variola-Virus (grau schattiert bei offizieller
Eradikation des Virus).

Pockenvirusinfektionen können die Lebensqualität
stark beeinträchtigen, insbesondere bei komplizierten
Erkrankungsverläufen mit Beteiligung des zentra-
len Nervensystems (ZNS), der Atemwege oder des
Binde- und Stützgewebes, die auf peri-/postinfektiöse
Prozesse, aber auch auf die direkte Virusinfektion
zurückzuführen sind. Abbildung 4 gibt einen Über-
blick über Manifestationen und Komplikationen von
Pockenvirus-Wildinfektionen.27–41

Transmissionswege und klinische
Manifestationen

Die Übertragung von Pockenviren kann auf verschiedenen
Wegen erfolgen; hauptsächlich jedoch durch direkten
Kontakt, aber auch mittelbar über kontaminierte Ober-
flächen oder Gegenstände (Infektionsträger). Weitere
Übertragungsmöglichkeiten schließen Tröpfchen/Aerosole
und Arthropodenvektoren ein.42,43 Pockenviren gelten
als widerstandsfähig, insbesondere gegenüber tro-
ckenen, kalten und dunklen Bedingungen. UV-Strahlung
und Detergenzien können Pockenviruspartikel wirksam
inaktivieren.44

Die Übertragung von Pockenviren kann auf verschiedenenWegen erfol-
gen; hauptsächlich jedoch durch direkten Kontakt, aber auch mittelbar
über kontaminierte Oberflächen oder Gegenstände (Infektionsträger).

Pockenviren gelten als widerstandsfähig, insbesondere gegenüber tro-
ckenen, kalten und dunklen Bedingungen. UV-Strahlung und Detergen-
zien können Pockenviruspartikel wirksam inaktivieren.

Pockenvirus-DNA wurde in verschiedenen Probentypen
nachgewiesen, zum Beispiel in Sperma, Urin, Stuhl und
Speichel. Die Frage, ob diese Proben infektiös sind, muss
jedoch von Fall zu Fall geklärt werden, da Pockenvirus-DNA
per se nicht infektiös ist.45 Eine Ansteckungmit Pockenviren
via Nadelstichstichverletzung wurde beschrieben. Analog
dazu wird eine Übertragung durch Blutprodukte (zum
Beispiel Transfusion) für möglich gehalten, wurde aber
bislang nie gemeldet.46–48 Pockenvirus-Infektionen gelten
in bestimmen Fällen als sexuell übertragbare Infektion
(STI), zum Beispiel beim Mpox-Ausbruch 2022 in nichten-
demischen Ländern oder beiMolluscum contagiosum.49,50

Im Allgemeinen gelten Pockenvirusinfektionen als ansteckend vom
Beginn der Symptome bis zum Abklingen der Hautläsionen.
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TABELLE 2 Überblick über Inkubationszeiten nach Exposition und
beobachtetes Intervall der Kontagiosität humaner
Pockenvirusinfektionen.

Erkrankung Inkubationszeit Dauer der Kontagiosität

Büffelpocken 3–19 Tage Exposition bis zum Abfall der
Krusten (ca. 1-3 Wochen)

Kamelpocken 3–19 Tage –*

Kuhpocken (Kat-
zenpocken)

7–12 Tage –*

Melkerknoten
(Paravaccinia)

2–15 Tage –*

Molluscum
contagiosum
(Dellwarzen)

2–8 Wochen Bestandsdauer kutaner
Läsionen

Mpox
(Affenpocken)

1–21 Tage Exposition bis Abfall der
Krusten (ca. 2–4 Wochen)

Orf 3–7 Tage Bestandsdauer kutaner
Läsionen

Pocken (Variola
vera, Blattern)

7–19 Tage Fieberbeginn bis Abfall der
Krusten (circa
2–4 Wochen)

Stomatitis
papulosa

2–5 Tage –*

Tanapocken 3–5 Tage –*

Vaccinia Ca. 5 Tage Exposition bis Abfall der
Krusten (ca. 1–3 Wochen)

Yaba-artige
Erkrankung

3–5 Tage –*

*Keine Mensch-zu-Mensch-Transmission bekannt

ImAllgemeinen gelten Pockenvirusinfektionen als anste-
ckend vom Beginn der Symptome bis zum Abklingen
der Hautläsionen (Tabelle 2). Neueste Erkenntnisse zeigen
jedoch, dass zum Beispiel Mpox bereits in der präsympto-
matischen Phase ansteckend sind.51

Schweregrad und Ausprägung der Krankheit, das heißt
lokalisierte oder generalisierte Infektionen, können von
mehreren Faktoren abhängen: unter anderem von Virus-
spezies, Virusstamm, Übertragungsweg, Infektionsdosis
und Wirtsfaktoren wie zum Beispiel Immunsuppression.52

Die Pockenvirusinfektion von Fibroblasten und Kerati-
nozyten in der menschlichen Haut bleibt normalerweise
lokal begrenzt. Insbesondere der Zelltropismus von MOCV
ist ausschließlich auf basale epidermale Keratinozyten
beschränkt.53 Eine Unterbrechung der Hautbarriere, zum
Beispiel durch eine Wunde oder ein Mikrotrauma, gilt als
conditio sine qua non für eine Inokulation.54

Eine Unterbrechung der Hautbarriere, zum Beispiel durch eine Wunde
oder ein Mikrotrauma, gilt als conditio sine qua non für eine Inokulation.

Mit Ausnahme von MOCV zeigen Pockenviren oft einen
breiten Tropismus auf zellulärer und Gewebeebene.53 Zel-
len des mononukleär-phagozytären Systems gelten als
primäres Ziel vieler Pockenviren.55,56 Nach Eintritt in die

Haut kommendie Viruspartikelmit dort residenten Immun-
zellen in Kontakt und migrieren dann in die peripheren
Lymphknoten. Dort spielen vermutlich CD169+ Makropha-
gen, die sich von M1 und M2 Makrophagen unterscheiden
und hauptsächlich in den sekundären Lymphorganen vor-
kommen, eine Schlüsselrolle bei der Verhinderung einer
Virämie.55,56 Einige Pockenviren, zum Beispiel VARV und
MPXV, können solche Makrophagen jedoch inaktivieren,
sodass sie sich in diesem Stadium der viralen Clearance
entziehen.57

Zu einer generalisierten Infektion kommt es, wenn
Viruspartikel in abfließende Lymphknoten einwandern und
dort eine Leukozyten-assoziierte Virämie, das heißt eine
hämatolymphatische Ausbreitung, verursachen. Während
einer ersten virämischen Phase treten bei Patienten in
der Regel unspezifische Prodromalsymptome auf, zum
Beispiel Unwohlsein, Fieber oder Lymphadenopathie. Die
Virämie ermöglicht eine weitere hämatogene Ausbreitung
auf andere Organe und das gesamte Integument.15,55,58

Eine Virämie tritt nicht zwangsläufig bei allen Pockenvirus-
infektionen auf: Während VARV-, MPXV- oder CPXV-DNA
wiederholt in Blutproben nachgewiesen wurde (als Surro-
gatparameter für eine Virämie), findet sich MOCV-DNA nur
selten im Blut.59

Zu einer generalisierten Infektion kommt es,wennViruspartikel in abflie-
ßende Lymphknoten einwandern und dort eine Leukozyten-assoziierte
Virämie, das heißt eine hämatolymphatische Ausbreitung, verursachen.

Nachweismethoden

Bei begründetem Verdacht, zum Beispiel passender Ana-
mnese und/oder klinischer Symptomatik, ist die Labor-
diagnostik das wichtigste Mittel zur Verifizierung der Dia-
gnose.

Bei begründetemVerdacht, zumBeispiel passenderAnamneseund/oder
klinischer Symptomatik, ist die Labordiagnostik das wichtigsteMittel zur
Verifizierung der Diagnose.

Die Real-Time-Polymerase-Kettenreaktion (RT-PCR) findet als Nuklein-
säureamplifikationsverfahren breite Anwendung.

∙ Die Real-Time-Polymerase-Kettenreaktion (RT-PCR) fin-
det als Nukleinsäureamplifikationsverfahren breite
Anwendung.60,61 Geeignete Probenmaterialen sind
Abstriche oder Aspirate von Hautläsionen, touch preps,
Rachenabstriche/Speichel, Augenabstriche und/oder
Schorf, je nach individuellem klinischem Bild. Die Pro-
ben können trocken oder in einem universellen/viralen
Transportmedium aufbewahrt werden. Kühlung oder
Tiefkühlung sind möglich, aber nicht notwendig. In
jedem Fall sollte der Transport so schnell wie mög-
lich in eine Laboreinrichtung der Biosicherheitsstufe 2
erfolgen.62 Außerdem werden Urin-, Stuhl-, Sperma-
oder EDTA-Blutproben untersucht, insbesondere zu
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Forschungszwecken.45,62 Formalin-fixierte, in Paraffin
eingebettete Gewebeproben (FFPE) können für PCR-
Tests verwendet werden, aber DNA-Quervernetzung
und -Fragmentierung können sich negativ auf die dia-
gnostische Genauigkeit und Interpretation der Viruslast
auswirken.63

∙ Die Elektronenmikroskopie ermöglicht den Nachweis
und die Unterscheidung der großen ziegel- beziehungs-
weise kokonförmigen Pockenviruspartikel von ande-
ren Virusfamilien. Sie gilt als schnell und zuverlässig,
wird aber nur in verhältnismäßig wenigen Einrichtun-
gen mit entsprechender Expertise durchgeführt. Zu den
bevorzugten Probentypen für die Elektronenmikrosko-
pie gehören Aspiratproben aus Bläschen oder Pusteln.
Diese können mit einer 26–29-Gauge-Nadel oder einem
Kapillarröhrchen nach sterilem Aufstechen einer Haut-
läsion entnommen werden. Alternativ kann auch eine
direkte Materialabnahme auf einen Objektträger erfol-
gen (touch prep). Abstriche sind für die Elektronenmikro-
skopie nicht geeignet.5,64

∙ Zur Zweitliniendiagnostik gehören Viruskulturen und
metagenomische Testverfahren, mit der zum Beispiel
der erste brasilianische Fall von Mpox im Jahr 2022
entdeckt wurde.62,65 Über den Nachweis hinaus kann
Next Generation Sequencing (NGS), einschließlich neue-
rer Entwicklungen wie etwa Long Read Sequencing
(zum Beispiel Nanopore-Sequenzierung) die Vollgenom-
sequenzierung innerhalbweniger Stunden ermöglichen.
Diese modernen Technologien versprechen eine zeit-
nahe Ausbrucherkennung und -nachverfolgung und
sie eröffnen die Möglichkeit, einzelne Nukleotidpo-
lymorphismen (single-nucleotide polymorphisms, SNP)
über die volle Länge des Genoms und letztlich evo-
lutionäre Trends mit potenzieller klinischer Relevanz
nachzuweisen.66

∙ Eine serologische Untersuchung allein wird nicht
zur Bestätigung einer akuten Pockenvirusinfek-
tion empfohlen. Der Nachweis speziesspezifischer
Pockenvirus-Antikörper aus dem Blut (Serum oder
Plasma) ist aufgrund von Kreuzreaktivitäten nur bedingt
aussagekräftig.62

Eine serologische Untersuchung allein wird nicht zur Bestätigung einer
akuten Pockenvirusinfektion empfohlen.

Die histopathologische Untersuchung, einschließlich
Immunhistochemie (Abbildung 5), stellt eine wertvolle
Ergänzung zu den molekularvirologischen Nachweisver-
fahrendar. Zuden frühendermatohistologischenBefunden
im makulopapulösen Stadium gehören die Erweiterung
kleiner Kapillaren und Lymphgefäße, die epidermale
Hyperplasie und die Ballonierung von Keratinozyten, die
den zytopathischen Effekt der Virusinfektion widerspie-
geln. Im weiteren Verlauf des vesikulären Stadiums sind
Akanthose, Spongiose und Ödem des Stratum basale,
der Basalmembran und der dermalen Papillen zu beob-

achten. Perivaskuläre und interstitielle Mischinfiltrate aus
Lymphozyten und Plasmazellen, Eosinophilen und Neu-
trophilen, teilweise mit Kernfragmentierung als Kernstaub
(Leukozytoklasie), sind häufig. Während des vesikulären
Stadiums kann es zu einer weiteren ballonierenden Dege-
neration der Keratinozyten kommen. Die verbleibenden
vitalen Keratinozyten können, beginnend im papulösen
Stadium, mehrere eosinophile Nukleoli aufweisen.67–69

Zytoplasmatische Einschlusskörperchen vom Typ B (Abbil-
dung 2) lassen sich mittels Giemsa-Färbung oder mit der
Hämatoxylin-Eosin-Färbung in der Nähe des Zellkerns dar-
stellen; sie gelten als charakteristisches mikroskopisches
Merkmal aller humanen Pockenvirusinfektionen.12,13,68

Der Begriff „Guarnieri-Körperchen“ sollte ausschließlich
für VACV- und VARV-Einschlusskörperchen vom Typ B ver-
wendet werden.12 Eosinophile Einschlusskörperchen vom
Typ A (Feulgen-negativ) können bei einer CPXV-Infektion
auftreten.12,70 Im pustulösen Stadium finden sich in der
Dermis zahlreiche Neutrophile, die in die Epidermis ein-
wandern und eine Pustel bilden. Im Stadium der zentralen
Nabelung und Ulzeration entwickeln sich Nekrosen, die bis
in die tiefe Dermis reichen und zur Narbenbildung führen
können.30

Einen Überblick über Diagnostik-Einrichtungen, die ver-
schiedene Nachweismethoden in den EU-(Kandidaten-)
Ländern bereitstellen, bietet das Online-Verzeichnis des
Emerging Viral Diseases-Expert Laboratory Network (EVD-
LabNet).71

INFEKTIONENMIT ORTHOPOXVIREN

Die Pocken – ein kurzer historischer Diskurs

Die Pocken (Variola vera, Blattern) waren eine der gefürch-
tetsten viralen Infektionskrankheiten aller Zeiten. Auslöser
ist das hochansteckende VARV der Gattung Orthopoxvirus.
Das Virus ist vermutlich vor 3000–4000 Jahren in Afrika
entstanden und hat sich an den Menschen als einziges
natürliches Reservoir angepasst.72 Die ersten Hinweise auf
Pocken finden sich in indischen Schriften aus der Zeit um
1500 v. Chr. Allein im 20. Jahrhundert forderten die Pocken
schätzungsweise 500 000 Todesopfer, bevor sie durch eine
von der WHO von 1967 bis 1979/1980 organisierte, inten-
sivierte globale Überwachungs- und Impfkampagne welt-
weit eradiziert wurden.73 Der letzte bekannte Fall einer
VARV-Wildinfektionwurde 1975 aus Bangladeschgemeldet
(Abbildung 6). Seitdem existiert das Virus nach offiziel-
len Angaben nur noch an zwei gesicherten Orten: in den
Centers for Disease Control and Prevention (CDC) in Atlanta,
Georgia, USA und im staatlichen Forschungszentrum für
Virologie undBiotechnologie (VECTOR-Institut) in Koltsovo,
Russland.73–75

Auf Grundlagemolekularvirologischer Unterschiede und
der klinischen Präsentation können zwei Clades von VARV
klassifiziert werden: Variola major und Variola alastrim
minor, von denen die erste in circa 30% der Fälle zu
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ABB ILDUNG 5 Immunhistochemische
Anfärbung einer perianalen Hautläsion zum
Nachweis von Orthopoxviren, hier speziell MPXV
(FFPE). Orthopoxvirus-generische
immunhistochemische Färbung mittels
Anti-CPXV-Antikörpern mit Reaktivität im
Zytoplasma infizierter Keratinozyten der
läsionalen Epidermis. Deutliche Abgrenzung zur
nichtinfizierten periläsionalen Epidermis: (a)
Übersicht, Originalvergrößerung x 40 und (b)
Detailansicht der zytoplasmatischen und betont
perinukleären (Pfeil), aber nicht nukleären
Färbung, Originalvergrößerung x 100 (mit
freundlichem Dank an Dr. med. vet. A.
Breithaupt).

ABB ILDUNG 6 Letzter bekannter Fall einer
Variola-Virus-Wildinfektion und zentrifugales Verteilungsmuster
gewöhnlicher Variola vera. (a) Historisches Foto aus dem Jahr 1975, das
die zweijährige Rahima Banu aus Kuralia auf der Insel Bhola im Bezirk
Barisal, Bangladesch, zeigt. Die junge Patientin war der letzte bekannte
Fall von natürlich vorkommenden Pocken weltweit (mit freundlicher
Genehmigung der US Centers for Disease Control and Prevention und der
Weltgesundheitsorganisation, Stanley O. Foster MD, MPH, Bild hinterlegt
in der Public Health Image Library) und (b) typisches zentrifugales
Verteilungsmuster gewöhnlicher Variola vera mit vesikulopustulösem
Exanthem betont an Extremitäten und Gesicht. Historisches Foto aus
dem Jahr 1968 (mit freundlicher Genehmigung US Center for Disease
Control and Prevention, Dr. John Noble, Jr., Bild hinterlegt in der Public
Health Image Library).

schweren und tödlichen Erkrankungen führte, insbe-
sondere bei ungeimpften Personen.30,72,76 Nach einer
WHO-Klassifizierung gab es fünf Formen von Pocken: (1)
gewöhnliche, (2) modifizierte, (3) Variola sine eruptione, (4)
flache und (5) hämorrhagische Pocken. Die gewöhnlichen
Pocken, die häufigste Form, verursachten einen diskre-
ten, konfluierenden, vesikulopustulösen Ausschlag, der
hauptsächlich das Gesicht und die Extremitäten betraf
(Abbildung 6b). Die Inkubationszeit betrug 10–14 Tage
und zu den systemischen Symptomen in der präerupti-
ven Phase zählten Fieber, Kopf- und Rückenschmerzen.

Modifizierte Pocken und Variola sine eruptione waren in
der Regel mild. Flache und hämorrhagische Pocken hin-
gegen waren mit einer Sterblichkeitsrate von fast 100%
assoziiert.30

Die Pocken stellen keine unmittelbare Bedrohung
mehr dar, gehören aber nach wie vor zum „dreckigen
Dutzend“ der Krankheitserreger mit bioterroristischem
Potenzial.77

Die Pocken stellen keine unmittelbare Bedrohung mehr dar, gehören
aber nach wie vor zum „dreckigen Dutzend“ der Krankheitserreger mit
bioterroristischem Potenzial.

Mpox (monkeypox, Affenpocken)

Am 22. August 1970 erkrankte ein 9 Monate alter Junge
in einem Dorf im tropischen Regenwald bei Bokenda,
Mongala, Demokratische Republik Kongo, an Fieber und
Hautausschlag. Der Patient entwickelte eine Otitis media
und eine Mastoiditis und wurde in ein städtisches Kran-
kenhaus überwiesen, wo Proben entnommen wurden,
um den Verdacht auf Pocken (Variola vera) zu bestätigen.
Diese Proben wurden im WHO-Kollaborationszentrum
für Pocken und andere verwandte Infektionen am dama-
ligen Moskauer Forschungsinstitut für Viruspräparate
überraschenderweise negativ auf VARV, aber positiv
auf MPXV getestet. Dies war somit der erste dokumen-
tierte Fall von Affenpocken beim Menschen. Der Junge,
der unfreiwillig Geschichte machte, erholte sich von
den Affenpocken, starb aber einige Wochen später an
Masern.78

Seitdem wurden sporadische Fälle und kleinere Ausbrü-
che aus Ländern südlich der Sahara gemeldet, in denen
die Krankheit als endemisch gilt: Sierra Leone, Liberia, Côte
d’Ivoire, Nigeria, Benin, Kamerun, Zentralafrikanische Repu-
blik, Südsudan,Gabun, Republik KongoundDemokratische
Republik Kongo, wobei letztere das epidemiologische Epi-
zentrum bildet.55,79,80

Im Jahr 2003 erregten die Affenpocken Aufmerksamkeit,
als der erste Ausbruch in nichtendemischen Ländern in
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ABB ILDUNG 7 Globale Mpox-Fallzahlen im Rahmen des 2022/2023er Ausbruchs in zuvor nichtendemischen Ländern von 01.01.2022-19.07.2023.
Fallzahlen ≥ 1000 je Staat/Staatenbund werden explizit dargestellt (erstellt mit datawrapper: https://datawrapper.dwcdn.net/eT5ba/1/).

mehreren Staaten des mittleren Westens der USA festge-
stellt wurde. Die wahrscheinlichste Infektionsquelle waren
mit MPXV infizierte Präriehunde, die zusammen mit kran-
ken gambischen Riesenhamsterratten gehalten wurden.
Während dieses Ausbruchs wurde keine Übertragung von
Mensch zu Mensch beobachtet.81–83

Von 2003 bis 2018 beschränkten sich die Fallberichte
auf die endemischen Länder. Zwischen 2018 und 2021
wurden jedoch mehrere kleinere Ausbrüche in der westli-
chen Hemisphäre festgestellt, darunter ein erster Fall einer
Übertragung von Mensch zu Mensch.84–87

Der größte Ausbruch in nichtendemischen Ländern
begann im Mai 2022 und wurde im Juli 2022 zu einem
PHEIC erklärt. Die meisten Fälle im Rahmen dieses Aus-
bruchs von internationaler Tragweite wurden in den USA
detektiert, gefolgt von Brasilien, Spanien und anderen
westeuropäischen Staaten, einschließlich Deutschland
(Abbildung 7).88 Im Verlauf des Jahres 2023 nahm die Zahl
laborbestätigter Mpox-Fälle in nichtendemischen Ländern
wieder ab, sodass der PHEIC im Mai 2023 offiziell von der
WHO für beendet erklärt wurde.89,90 Global wurden in
diesem Zeitraum > 80 000 Fälle registriert. Weiterhin wer-
den im Jahr 2023 lokal begrenzte Fallserien von Mpox in
verschiedenen WHO-Regionen berichtet.91–94 Es ist daher
zu vermuten, dass von Mensch-zu-Mensch übertragene
MPXV-Infektionen über die ursprünglichen Endemie-
gebiete hinaus auch in Zukunft auftreten werden. Der
Mpox-Ausbruch von 2022/2023 ist ein Paradebeispiel dafür,
wie die Evolution die epidemiologischen und klinischen
Merkmale einer Infektionskrankheit verändern kann.

Am 28. November 2022 gab die WHO ihre Empfehlung bekannt, den
Begriff „Affenpocken/monkeypox“ in „Mpox“ zu ändern, um eine Stig-
matisierung zu vermeiden.

Nomenklatur

Am 28. November 2022 gab die WHO ihre
Empfehlung bekannt, den Begriff „Affenpo-
cken/monkeypox“ in „Mpox“ zu ändern, um eine
Stigmatisierung zu vermeiden. Für eine Über-
gangszeit von einem Jahr werden beide Begriffe
(Mpox/monkeypox) verwendet und dann voll-
ständig durch „Mpox“ ersetzt. Allerdings wird
„Affenpocken/monkeypox“ auch in Zukunft in der
Internationalen Klassifikation der Krankheiten
(ICD) auffindbar sein.

Erreger und Transmission

Affenpocken, jetzt „Mpox“ als Synonym und neue bevor-
zugte Bezeichnung,95 galt als eine seltene tropische
Zoonose. Höchstwahrscheinlich sind Nagetiere und/oder
andere kleine Säugetiere, einschließlich nichtmenschlicher
Primaten in Regenwaldregionen, die natürlichen Wirte
und das Reservoir von MPXV.55,96 In endemischen Ländern
wurde eine MPXV-Übertragung mit engem Kontakt, der
Jagd oder dem Verzehr von Wildtieren in Verbindung
gebracht.55,78,97 Biogeografische Grenzen zwischen dem
zentralafrikanischen Kongobecken undWestafrika könnten
die Segregation und Co-Evolution verschiedener phyloge-
netischer Clades beeinflusst haben:96 Clade I (Zentralafrika)
und II (Westafrika) mit den Subclades IIa und IIb (Stand
2023) (Abbildung 8).98

Unsere phylogenetische Analyse, die auf öffentlich
zugänglichen Genomsequenzen von MPXV aus 40 ver-
schiedenen Ländern von 1970 bis 2023 basiert, zeigt,
dass derzeit Vertreter aller Clades zirkulieren. Während
Genomsequenzen der Vertreter aus Clade I und IIa primär
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ABB ILDUNG 8 Phylogenetische Analyse3

von MPXV. Die Phylogenie wurde aus
Nukleotidsequenzen der zentralen Genomregion
(Position ca. 60 000–170 000) von 117
ausgewählten öffentlich auf GenBank
verfügbaren MPXV-Genomsequenzen
(GenBank-Zugangsnummern in Klammern) aus
der Zeit von 1970–2023 aus 40 Ländern
abgeleitet. Herkunftsland und Jahr der
Probengewinnung sind angegeben, soweit
bekannt. Nukleotidsequenzen wurden mit
MAFFT308 (Multiple Alignment using Fast Fourier
Transform) v7.490 (Default-Einstellungen) alignt;
die 5’ inverted terminal repeat (ITR) Sequenz
wurde getrimmt. Der
Maximum-Likelihood-Baum wurde erstellt mit
RAxML 8.2.113 (GTR-Gammamodell, 100
Bootstrap-Wiederholungen), implementiert in
Geneious prime 2023.2.1, und wird in einem
unverwurzelten Format dargestellt. Die
Divergenzskala, die Substitutionen pro Position
widerspiegelt, ist angegeben. Orange
Schriftfarbe weist Clade I, grüne Schriftfarbe
Clade IIa, braune Schriftfarbe Clade IIb-A und
türkise Schriftfarbe Clade IIb-B (hMPXV) aus.

aus der WHO-Region Afrika stammen, zeigt sich für
Clade IIb ein vielfältigeres Bild mit Ursprungsländern
aus allen WHO-Regionen (Abbildung 8). Um den geneti-
schen und epidemiologischen Unterschieden Rechnung zu
tragen, wird die Clade IIb auch als humanes MPXV (hMPXV)
bezeichnet.98 Vollgenomanalysen haben ergeben, dass
sich hMPXV mit etwa zwölf Mutationen pro Genom pro
Jahr durch eine überraschend hohe Mutationsrate aus-
zeichnen. Diese und andere evolutionäre Veränderungen

innerhalb der Clade oder darüber hinaus könnten sich
potenziell als klinisch relevant erweisen.66

Während des Mpox-Ausbruchs in den Jahren 2022/2023 war die Über-
tragung von Mensch zu Mensch ein charakteristisches Merkmal, wobei
es sich hauptsächlich um enge, intime und sexuelle Kontakte zwischen
Männern handelte (MSM/GBMSM).

Im entsprechenden epidemiologischen Kontext wird die MPXV/hMPXV-
Infektion als STI betrachtet.
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Während des Mpox-Ausbruchs in den Jahren 2022/2023
war die Übertragung von Mensch zu Mensch ein charakte-
ristisches Merkmal, wobei es sich hauptsächlich um enge,
intime und sexuelle Kontakte zwischen Männern handelte
(MSM/GBMSM [schwule, bisexuelle und andereMänner, die
Sex mit Männern haben]).29,99 Im entsprechenden epide-
miologischen Kontext wird die MPXV/hMPXV-Infektion als
STI betrachtet.29,100,101

Als weitere Übertragungswege sind die Transmis-
sion über kurze Distanzen durch die Luft, die vertikale
Übertragung von Mutter zu Kind, Nadelstichverletzun-
gen oder indirekter Kontakt mit infizierten Partikeln
beschrieben.46,55,102 Die Übertragung kann über Infekti-
onsträger und Oberflächen erfolgen, zum Beispiel Textilien
(auch Handtücher), Besteck und Geschirr, Mobiltelefone
oder Türklinken.103 Vitale MPXV-Partikel wurden bis zu
15 Tage lang auf Oberflächen nachgewiesen.104

Für infizierte Personen gilt ein Maßnahmenkatalog zur
Infektionskontrolle, wie zum Beispiel Isolierung, spezi-
fische Desinfektionsverfahren und Entsorgung potenzi-
ell infektiöser Gegenstände wie Verbandsmaterial und
Hygieneartikel.44,105 Solange Symptome bestehen, in der
Regel bis zum Abfallen der Krusten innerhalb von 2–
4Wochen, ist eineÜbertragungmöglich. StrengeVorsichts-
maßnahmen sind ratsam, wenn das klinische Bild schwer-
wiegend ist und zum Beispiel Hautläsionen an nicht von
Kleidung bedeckten Stellen, insbesondere im Gesicht und
an den Händen, vorhanden sind. Kontakte mit gefährdeten
Personen/-gruppen sollten vermieden werden.101,105,106

Vitale MPXV-Partikel wurden über längere Zeit in Samen-
flüssigkeit nachgewiesen.107 Daher sollten Männer, die an
Mpox erkranktwaren, bis zu 8WochennachAbheilung aller
Läsionen beim Sex Kondome benutzen.101,105

NationaleGesundheitsbehördengebendetaillierte Emp-
fehlungen für Mpox-Kontaktpersonen. Die wichtigsten
Maßnahmen sind die Selbstkontrolle, das Aufsuchen eines
Arztes beim Auftreten von Symptomen sowie die Impfung
als Postexpositionsprophylaxe (PEP).105,106,108

Mpox als zoonotische Infektion hat mit dem ersten
Bericht über eine mögliche Übertragung vom Menschen
auf den Hund zusätzliche Aufmerksamkeit erhalten.109,110

Zur Vermeidung von Spillover und/oder Spillback sollten in
den infektiösen Stadien vonMpox enge Kontakte zu Tieren
vermieden werden.

Klinisches Bild

Die Extrema der Inkubationszeit von Mpox belaufen sich
auf 1–21 Tage, primär abhängig von der Art der Expo-
sition. Kürzere Intervalle werden bei invasiver und/oder
komplexer Exposition (zum Beispiel über Wunden oder
Schleimhäute) beobachtet, während längere Intervalle bei
nichtinvasiver Exposition (zum Beispiel durch Tröpfchen
über die Atemwege) zu verzeichnen sind.111–113

Die MPXV-Infektion kann in zwei Phasen unterteilt wer-
den: die Invasions- oder präeruptive Phase (erste Virämie),

in der die Patienten über Fieber, Kopfschmerzen, Unwohl-
sein und/oder Lymphknotenschwellung klagen, und die
eruptive Phase (nach sekundärer Virämie), in der sich Haut-
läsionen entwickeln.27

Die MPXV-Infektion kann in zwei Phasen unterteilt werden: die
Invasions- oder präeruptive Phase (erste Virämie), in der die Patienten
über Fieber, Kopfschmerzen, Unwohlsein und/oder Lymphknoten-
schwellung klagen, und die eruptive Phase (nach sekundärer Virämie),
in der sich Hautläsionen entwickeln.

Klinisches Bild in endemischen Ländern (vor 2022): In der
präeruptiven Phase waren eine submandibuläre und zervi-
kale bis hin zur disseminierten Lymphadenopathie typische
Symptome in den ersten 3 Tagen nach Einsetzen des
Fiebers. Die eruptive Phase war klassischerweise durch
Hautläsionen gekennzeichnet, die vorwiegend in einem
zentrifugalen Muster auftraten und auch die Handflächen
und Fußsohlen betrafen. Die Hautläsionen folgten in der
Regel einer monomorphen Abfolge von zum Teil schmerz-
haften oder juckenden Makeln bis hin zu Papeln, oft mit
zentraler Nabelung sowie über Bläschen bis zu Pusteln, die
schließlich eine Kruste bildeten und abfielen. Die Läsionen
heilten oft unter Narbenbildung ab.27

Klinisches Bild in zuvor nichtendemischen Ländern (ab
2022): Im Rahmen des Mpox-Ausbruchs von 2022/2023
zeigte sich die mediane Inkubationszeit mit 8–9 Tagen114

kürzer als bei nicht primär sexuellem und damit tenden-
ziell weniger invasivem/komplexem Transmissionsmodus
in ursprünglich endemischen Ländern vor 2022 (8–13
Tage). In Deutschland wurde, während des Ausbruchs-
geschehens 2022, in einer Datenauswertung von 161
Fällen mit einem definierten Expositionszeitpunkt
eine stark verkürzte Inkubationszeit von 1–3 Tagen
nachgewiesen.113

Ebenso unterscheidet sich das klinische Erscheinungs-
bild von Mpox des Ausbruchs von 2022/2023 von früheren
endemischen Ausbrüchen, was sowohl die typische Loka-
lisation der Lymphadenopathie und Hautläsionen als
auch die zeitliche Abfolge der Effloreszenzen betrifft.
Bei Patienten, die sich auf sexuellem Weg mit MPXV
infizierten, fand sich häufig eine inguinale und/oder
anale Lymphadenopathie115,116 und eine asynchrone
Entwicklung von Hauteffloreszenzen.55,115,117 Hauterschei-
nungen können ausschließlich im Ano-/Genitalbereich,
in der Mundhöhle und/oder im Analkanal auftreten,
je nachdem, wo die Primärinokulation stattgefunden
hat.115 Zu den neu berichteten klinischen Sympto-
men von Mpox gehören Tenesmen, Schmerzen beim
Stuhlgang, eitriger oder blutiger Stuhl und/oder Penis-
ödeme (Abbildung 9) sowie Fournier-Gangrän-ähnliche
Komplikationen.118

Ebenso unterscheidet sich das klinische Erscheinungsbild von Mpox
des Ausbruchs von 2022/2023 von früheren endemischen Ausbrü-
chen, was sowohl die typische Lokalisation der Lymphadenopathie und
Hautläsionen als auch die zeitliche Abfolge der Effloreszenzen betrifft.
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ABB ILDUNG 9 Klinisches Spektrum peniler
Mpox nach sexueller Übertragung (STI). (a)
34-jähriger Patient mit einer solitären penilen
Pustel (3–4 mmDurchmesser) und blander
Umgebung, MPXV-positiv per PCR. (b)
59-jähriger Patient mit > 40 penilen und
skrotalen Pusteln, teilweise genabelt und
konfluierend, ausgedehntes peniles Ödem und
inguinale Lymphadenopathie (Bubo),
MPXV-positiv per PCR.

Während des Ausbruchs 2022/2023 in nichtendemi-
schen Ländern wurde über atypische Mpox und damit
verbundene Komplikationen berichtet, die andere Organ-
systeme als die Haut betrafen (Abbildung 4), einschließlich
Augenmanifestationen,119 Arthritis und Osteomyelitis,36

Myokarditis37 oder Enzephalitis/Enzephalomyelitis.28,39

Zu den sekundären Komplikationen gehören bakterielle
Superinfektionen.27,55,118,120 Insgesamt können Mpox
asymptomatisch verlaufen oder eine subtile, selbstlimitie-
rende Krankheit mit 2–4 Wochen Krankheitsdauer sein. Die
meisten Infektionen verlangen keine Hospitalisation.55,121

Schwere Krankheitsverläufe mit tödlichem Ausgang sind
möglich.27,55,122,123 Der Schweregrad ist unter anderem
Clade-abhängig, das heißt Clade I wird mit einer höhe-
ren Sterblichkeitsrate von bis zu 11% in Verbindung
gebracht,124 verglichen mit < 4% bei Clade II.80 Das glo-
bale Ausbruchsgeschehen in den Jahren 2022 und 2023
ließ sich auf Clade IIb zurückführen (Abbildung 8).

Diagnose

Zunächst sollten die Patienten nach der Abfolge der Sym-
ptome einschließlich Prodromi, der Reiseanamnese und
dem Besuch von Festen, dem Sexualverhalten (zum Bei-
spiel GBMSM, nicht-exklusive Partnerschaft, Kondomge-
brauch), dem Beruf (zum Beispiel Sexarbeiter, Beschäftigte
im Gesundheitswesen, Zoowärter), Risikokontakten, Tier-
kontakt, Grunderkrankungen (insbesondere Immundefizi-
enz) und dem Impfstatus befragt werden.99,115,125 In der
Versorgung sollte stets das Risiko von Stigmatisierung,
Diskriminierung und zunehmender Homophobie berück-
sichtigt werden.126

UmMpox-Diagnosen zu standardisieren, haben Gesund-
heitsbehörden einheitliche Falldefinitionen erarbeitet
(Tabelle 3).106

Mittels RT-PCR können in der Regel alle MPXV-Clades
mit sehr hoher Genauigkeit nachgewiesen werden. In
einigen Labors wird zur Erhöhung der diagnostischen
Sensitivität ein Doppeltest auf MPXV und Orthopoxviren
durchgeführt.127

Elektronenmikroskopie, histopathologische Befunde
und Immunhistochemie (Abbildungen 2, 5) spielen auf-
grund der begrenzten Verfügbarkeit in ausgewählten
Speziallaboratorien eine untergeordnete Rolle, können

STI-Diagnostik bei Mpox

Bei häufig gemeldeten STI-Koinfektionen,
einschließlich HIV- und Hepatitis-B-
und -C-Virusinfektionen, Gonorrhö,
Chlamydia-trachomatis-Infektion, Mycoplasma-
genitalium-Infektion und Syphilis,29 empfehlen
wir eine STI-Testung als wichtigen Bestandteil der
diagnostischen Aufarbeitung im Zusammenhang
mit sexuell übertragbaren Mpox.

Meldepflicht

Viele Länder haben eine Meldepflicht für Ver-
dachtsfälle und/oder bestätigte Mpox-Diagnosen
an die Gesundheitsbehörden und die Einhaltung
der Empfehlungen zur Infektionsprävention und
-kontrolle gesetzlich verankert. In Deutschland
besteht eine Meldepflicht gemäß § 6 Abs. 1 Nr. 5
IfSG für klinisch tätige Ärzte, Pathologen und Per-
sonen anderer Heilberufe und § 7.2 IfSG für Labo-
ratorien.

aber in Einzelfällen bei der Diagnose von Mpox hilfreich
sein. Die histopathologische Abgrenzung von anderen
Virusinfektionen kann jedoch schwierig sein.
Neuere Entwicklungen in der Diagnose vonMpox schlie-

ßen Technologien aus dem Feld der künstlichen Intelligenz
und des maschinellen Lernens ein. Insbesondere Deep
Neural Networks, mehrschichtige mathematische Modelle,
versprechen unter Einbeziehung der Morphe und Loka-
lisation verdächtiger Läsionen eine verlässliche Entschei-
dungshilfe zumindest in der Abgrenzung von Mpox zu
Differenzialdiagnosen wie Windpocken oder Masern.128

Der praktische Nutzen dieser technischen Entwicklungen
bleibt jedochabzuwarten, unddieBedeutungvirologischer
Tests wird vorerst unbestritten erhalten bleiben.
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TABELLE 3 Mpox-Falldefinition, angepasst an die CDC-Falldefinition zur Verwendung in der Mpox-Response 2022.106

Verdachtsfall Wahrscheinlicher Fall Bestätigter Fall

Neuer charakteristischer Ausschlag
ODER
Erfüllung eines der
epidemiologischen Kriterien*
und begründeter klinischen
Verdacht auf Mpox

Kein Verdacht auf eine andere kürzliche
Orthopoxvirus-Exposition

UND
Nachweis von Orthopoxvirus-DNA per PCR
ODER
Nachweis von Orthopoxviren durch immunhistochemische

oder elektronenmikroskopische Untersuchungsmethoden
ODER
Nachweis von Anti-Orthopoxvirus-IgM-Antikörpern

4–56 Tagen nach Ausbruch des Ausschlags

Nachweis von MPXV-DNA per PCR oder
Next-Generation-Sequenzierung aus
einer klinischen Probe

ODER
Isolierung von MPXV in Kultur aus einer

klinischen Probe

*Epidemiologische Kriterien, innerhalb von 21 Tagen nach Ausbruch der Krankheit:
Berichte über den Kontakt mit einer Person/Personen, die einen ähnlich aussehenden Ausschlag haben oder bei denen eine bestätigte oder
wahrscheinliche Mpox-Diagnose gestellt wurde

ODER
Enger oder intimer Kontakt zu Personen in einem sozialen Netzwerk mit Mpox-Fällen; dies schließt GBMSM ein, die Partner über eine Online-Website,
eine App oder ein soziales Ereignis treffen

ODER
Reisen ins Ausland beziehungsweise in ein Land mit bestätigten Mpox-Fällen oder in ein Land, in demMPXV endemisch ist
ODER
Kontakt mit einem toten oder lebenden Wildtier oder einem exotischen Haustier, das zu einer in Afrika endemischen Art gehört oder Kontakt zu
einem aus solchen Tieren gewonnenem Produkt (zum Beispiel Wildfleisch, Cremes, Lotionen, Puder usw.)

Ausschlusskriterien
Nachweis einer eindeutig alternativen Diagnose
ODER
Eine Person mit Symptomen, die mit Mpox übereinstimmen, entwickelt innerhalb von 5 Tagen nach Ausbruch der Krankheit keinen Hautausschlag
ODER
Fehlender Nachweis von Orthopoxviren oder MPXV oder von Antikörpern gegen Orthopoxviren im geeigneten Untersuchungsmaterial

Abk.: GBMSM, schwule, bisexuelle und andere Männer, die Sex mit Männern haben; DNA, Desoxyribonukleinsäure; MPXV, Mpox-Virus; PCR, Polymerase-Kettenreaktion

Prävention und Therapie

Zu den primären Präventionsstrategien gehört die
Vermeidung von Risikokontakten, insbesondere von sexu-
ellen/intimen Kontakten mit Personen, die Anzeichen und
Symptome vonMpox zeigen oder bei denen ein epidemio-
logischer Zusammenhang mit Mpox besteht, aber auch
die Vermeidung des Kontakts mit Oberflächen, die durch
Mpox-Patienten und/oder potenziell infizierte Tiere konta-
miniert sein könnten. Die Einhaltung von Hygienemaßnah-
men (Desinfektionsmittel auf Alkoholbasis und/oder Seife)
trägt zur Verringerung des Übertragungsrisikos bei.

Die WHO befürwortet die primär präventive Impfung gegen Mpox für
Risikogruppen wie MSM/GBMSM, Sexarbeiter, Transgender-Personen
sowie Gesundheits- und Laborpersonalmit Pockenimpfstoffen der zwei-
ten oder dritten Generation, die eine Kreuzprotektion gegen MPXV
bewirken.

Die Indikation zur Impfung für weitere
Personen(-gruppen), wie zum Beispiel (iatrogen)
Immunkompromittierte, muss individuell abgewogen
werden.129

Man geht davon aus, dass Pocken-Impflinge aus der Zeit
vor 1980 mehrere Jahrzehnte lang – also vermutlich bis
heute – zumindest vor schweren Mpox-Manifestationen
geschützt sind.130 Durchbruchinfektionen wurden in die-
ser Personengruppe beobachtet, sodass eine Boosterung
sinnvoll sein kann.131

Zur Pockenimpfung wurden ursprünglich Impfstoffe
der ersten Generation wie Dryvax (USA) oder Lister/Elstree
(Vereinigtes Königreich) verwendet, die lebende VACV
enthalten, welche auf der Haut lebender Tiere vermehrt
wurden. Sie sind jedoch nicht mehr erhältlich, da sie
nicht den modernen Herstellungsstandards (Good Manu-
facturing Practice, GMP) entsprechen und mit schweren
unerwünschten Ereignissen nach der Immunisierung
(Adverse Event Following Immunization, AEFI) in Verbindung
gebrachtwurden. Ab 2022 sind zwei Impfstoffe zur Pocken-
und Mpox-Impfung von der US-amerikanischen Food and
Drug Administration (FDA) zugelassen, nämlich der aus
Zellkulturen gewonnene replikationskompetente VACV-
Lebendimpfstoff ACAM2000 der zweiten Generation und
ein aus modifiziertem Vaccinia Ankara (MVA) gewonnener
attenuierter Lebendimpfstoff der dritten Generation (Mar-
kenname Jynneos/Imvamune/Imvanex).132,133 Ein weiterer
Impfstoff der zweiten Generation, der Pockenimpfstoff von
Aventis Pasteur (APSV), ist als experimenteller Impfstoff für
den Notfalleinsatz verfügbar.133 In der EU ist ab 2022 nur
Imvanex der dritten Generation für die Pocken-, Vaccinia-
und Mpox-Impfung zugelassen.134 Daten aus dem Jahr
2023 belegen eine Effektivität zur Prävention einer MPXV-
Infektion mittels Drittgenerationsvakzine von 68,1% nach
einer Impfdosis beziehungsweise 88,5% nach der zweiten
Impfdosis.135

Japan hat 1975 den LC16m8-Impfstoff der dritten Gene-
ration zugelassen.136 Tabelle 4 gibt einen Überblick über
zugelassene Pocken-/Mpox-Impfstoffe.108,133,137
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Die WHO empfiehlt eine PEP nach einer Exposition
mit hohem oder mittlerem Risiko unter Verwendung
eines zugelassenen Impfstoffs, idealerweise innerhalb von
4 Tagen oder bis zu 14 Tagen, wenn die gefährdete Per-
son noch keine Anzeichen und Symptome von Mpox
entwickelt hat. Eine Exposition mit hohem Risiko ist defi-
niert als direkter Kontakt mit MPXV-infizierter Haut, Sekre-
ten, Ausscheidungen oder Oberflächen ohne persönliche
Schutzausrüstung. Als Exposition mit mittlerem Risiko gilt
jeder nähere, aber nicht direkte Kontakt mit infektiösem
Material ohne das Tragen persönlicher Schutzausrüstung.
Die Mpox-PEP gilt als wirksam und gut verträglich, aber
die Datenlage ist begrenzt.138 Vorläufige Ergebnisse einer
Beobachtungsstudie aus dem Jahr 2022 zeigten, dass bei
4% der PEP-Empfänger (n = 276) nach der Verabreichung
eines Impfstoffs der dritten Generation eine Durchbruchin-
fektion auftrat.139

DieWHOempfiehlt eine PEP nach einer Expositionmit hohemodermitt-
lerem Risiko unter Verwendung eines zugelassenen Impfstoffs, idealer-
weise innerhalb von 4 Tagen oder bis zu 14 Tagen, wenn die gefährdete
Person noch keine Anzeichen und Symptome von Mpox entwickelt hat.

Für exponierte Personen, die eine primäre Schutzimp-
fung erhalten haben, wird eine PEP nicht empfohlen.137

Zu den therapeutischen Optionen für Mpox gehören die
symptomatische Behandlung, zum Beispiel mit Schmerz-
mitteln oder Lokalanästhetika. Je nach Lokalisation der
Läsionen können lokale Antiseptika, wie Mundspülun-
gen mit Chlorhexidin-Gluconat, oder eine antimikrobielle
Therapie, zum Beispiel antibiotische Augentropfen, ein-
gesetzt werden. Eine stationäre Behandlung per se ist
nicht erforderlich. Bis einschließlich 2023 ist keine anti-
virale Behandlung für MPXV-Infektionen zugelassen. Zu
denOff-Label-Behandlungsoptionengehören intravenöses
Cidofovir und sein Lipidester, orales Brincidofovir sowie ora-
les/intravenöses Tecovirimat. Letzteres wurde auf schrift-
lichen Antrag bei den Gesundheitsbehörden in der EU
für Mpox unter „außergewöhnlichen Umständen“ zuge-
lassen. Sowohl Cidofovir als auch Brincidofovir sind DNA-
Polymerase-Inhibitoren mit antiviraler Wirkung gegen ver-
schiedene DNA-Viren, zum Beispiel humane Adenoviren
oder Cytomegaloviren. Bei Cidofovir dürfte die klinische
Erfahrung am größten sein, aber Bedenken wegen der
Nephrotoxizität stehen einem breiteren Einsatz im Wege.
Brincidofovir ist möglicherweise besser verträglich und
weist eine größere Sicherheitsspanne auf, ist aber in der EU
und indenUSAnurbegrenzt verfügbar. Tecovirimat hemmt
die Behüllung von Orthopoxvirus-Partikeln, das heißt die
Bildung von EV, und stört damit die Übertragung zwi-
schen Zellen innerhalb des Wirts. Tecovirimat ist in Kanada,
der EU und den USA zur Bekämpfung der Pocken zuge-
lassen, könnte aber auch gegen andere Orthopoxviren,
einschließlich MPXV, ähnlich wirksam sein. Tecovirimat ist
gut verträglich und kann die Dauer der viralen Ausschei-
dung verkürzen. EineMutation des Orthopoxvirus-Genoms
an einer einzigen Position in der Aminosäuresequenz kann

zu einer Resistenz gegen Tecovirimat führen, sodass die
Indikation für die Verabreichung streng gestellt werden
sollte.140,141

Vaccinia-Immunglobulin (VIG), das aus gepooltem
Plasma von Pockengeimpften hergestellt und intravenös
oder intramuskulär verabreicht wird, gehört ebenfalls
zu den Behandlungsmöglichkeiten für komplizierte
Mpox-Fälle. Seine Wirksamkeit ist jedoch nach wie vor
unklar.142

Bei okulären Mpox werden Trifluridin-Augentropfen
zur Verhinderung sekundärer Komplikationen und Erblin-
dung eingesetzt (off-label).119 Trifluridin ist ein bewährtes
Thymidin-Analogon, das die virale DNA-Polymerase-
Aktivität hemmt und in der Vergangenheit gegen
herpetische Keratitis, aber auch gegen Pocken-Keratitis,
einschließlich Pockenimpfung/Impfkeratitis, eingesetzt
wurde.143

Die supportive Anwendung von topischen Steroiden
kann von Fall zu Fall in Betracht gezogen werden, um die
lokale Entzündung zu lindern.143

Fallvignette

Im Juni 2022 stellte sich ein Patient vor, der sowohl der
typischen Risikogruppe angehörte als auch eine Anamnese
aufwies, die die klinischen Anzeichen und Symptome
sowie die möglichen Komplikationen von Mpox als sexu-
ell übertragbare Infektion (STI) veranschaulichte: Ein knapp
30-jähriger hispanischer männlicher HIV-positiver Patient
unter antiretroviraler Therapie (HIV-1-RNA < 20 Kopien/ml,
Lymphozytenzahlen im Referenzbereich) bemerkte eine
Woche lang Müdigkeit, Halsschmerzen und Fieber (tmax
38 ◦C), bevor er eine zervikale Lymphadenopathie sowie
disseminierte Pusteln und Papeln, einschließlich schmerz-
hafterperianaler Papeln, entwickelte.Der Patientberichtete
von ungeschütztem rezeptivem Analverkehr mit einem
männlichen Gelegenheitspartner, der einige Tage vor dem
Auftreten der präeruptiven Symptome über eine Dating-
App in Deutschland verabredet worden war. Der Patient
verneinte Tierkontakte, Sexarbeit unddie TeilnahmeanFes-
tivals oder ähnlichem. Er berichtete von einer siebentägi-
genReise in ein anderesmitteleuropäisches Land4Wochen
vor Ausbruch der Symptome. Mit Ausnahme einer kontrol-
lierten HIV-Infektion waren dem Patienten keine früheren
STI bekannt. Er gab an, gegen Hepatitis B geimpft zu
sein. Der sonstige Impfstatus war unbekannt. Der Abstrich
einer perianalen Läsion wurde mittels PCR MPXV-positiv
getestet (Ct-Wert: 22,06, hinweisend auf hohe Viruslast).
Die phylogenetische Analyse ergab eine enge Verwandt-
schaft mit anderen ausbruchsbezogenen Sequenzen der
Clade IIb/hMPXV von 2022 (GenBank-Zugangsnummer:
OP326284). Die Histopathologie zeigte epidermale Ulzera-
tionen, ausgedehnte Nekrosen und eine beginnend knotig
konfluierende, diffuse Dermatitis im papulösen Stadium
(Abbildung 10c); immunhistochemisch zeigte sich die läsio-
nale Epidermis positiv für Orthopoxviren (Abbildung 5).
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ABB ILDUNG 10 Verteilung der Mpox-Läsionen, klinisches und
histopathologisches Bild. (a) Verteilung der Hauteruptionen mit
Schwerpunkt in der Analregion. (b) Klinisches Bild von tiefsitzenden,
genabelten perianalen Papeln und Pusteln. (c) Hämatoxylin- und
Eosinfärbung (Originalvergrößerung x 40).

Die STI-Diagnostik offenbarte eine ausgeheilte Hepatitis C
und Syphilis, die dem Patienten unbekannt waren. Der
Patient wurde gemäß den örtlichen Infektionskontrollvor-
schriften 21 Tage isoliert; seine Läsionen wurden lokal
antiseptisch behandelt. Bei der Nachuntersuchung nach
der Isolation wurde der Patient MPXV-negativ getestet. Er
berichtete über perianale Narbenbildung und eine starke
Beeinträchtigung der Lebensqualität, wie der Dermatology
Life Quality Index (DLQI) mit einemWert von 21/30 belegte.
Abbildung 10 zeigt die Verteilung der Läsionen sowie den
klinischen und histopathologischen Befund.

Kuhpocken/Katzenpocken

„A disease discovered in some of the western counties of Eng-
land, particularly Gloucestershire, and known by the name of
THECOWPOX”(Eine Krankheit, die in einigen derwestlichen
Grafschaften Englands, insbesondere in Gloucestershire,
entdeckt wurde und unter dem Namen Die KUHPOCKEN
bekannt ist),war einebahnbrechendeVeröffentlichungvon
Edward Jenner aus dem 18. Jahrhundert, in der Kuhpocken

namentlich einer breiterenÖffentlichkeit bekannt gemacht
wurden.144

Kuhpockenwerden durch CPXV der GattungOrthopoxvi-
rus verursacht und sind in Eurasien endemisch. Nagetiere
sind das natürliche Reservoir. Es können aber auch andere
Säugetiere infiziert werden, wie zum Beispiel Katzen, Kühe,
Hunde, Elefanten oder Affen.145–148 Zoonotische Übertra-
gungen auf denMenschen kommen sporadisch vor. Katzen
gehören zudenhäufigsten Infektionsquellen,weshalbKuh-
pocken auch als Katzenpocken bezeichnet werden.149 Die
Inzidenzraten erreichen in der Regel im Spätsommer und
Frühherbst ihren Höhepunkt.145 Eine Übertragung von
CPXV von Mensch zu Mensch ist nicht bekannt.

Kuhpocken werden durch CPXV der Gattung Orthopoxvirus verursacht
und sind in Eurasien endemisch.

Eine Übertragung von CPXV von Mensch zu Mensch ist nicht bekannt.

Klinisches Bild

Kuhpocken beim Menschen treten als Einzelfälle oder
als kleine Ausbrüche auf,150 in der Regel bei Tierärzten
oder Tierzüchtern und -händlern.150,151 Die Inkubations-
zeit beträgt 7–12 Tage. Meist treten ein oder mehrere
Hauteruptionen am Inokulationsort auf, die sich von einem
anfänglichen Fleck über (Sero-)Papeln bis hin zu ulzerati-
ven Plaques oder Knoten mit einem nekrotischen Zentrum
von bis zu > 2 cm Größe entwickeln (Abbildung 11). Disse-
minierte Hautläsionen können auftreten, zum Beispiel bei
Patienten mit atopischer Dermatitis.152

Disseminierte Hautläsionen können auftreten, zum Beispiel bei Patien-
ten mit atopischer Dermatitis.

Unwohlsein, Fieber, grippeähnliche Symptomeund/oder
Lymphadenopathie sind häufige Begleiterscheinungen.
Kuhpocken heilen innerhalb von etwa 4 Wochen weit-
gehend von selbst ab. Es kann zu einer Vernarbung der
Hauteruptionen kommen. In der Regel ist keine spezifische
Therapie erforderlich.150,151

Zu den möglichen Komplikationen gehören kolliquative
und/oder nekrotisierende Lymphadenitis,153,154 okuläre
Kuhpocken32,38 oder Tonsillitis.33 Bei Immungeschwäch-
ten kann es zu tödlichen Verläufen kommen.33,155 Auch
wurde über einen Zusammenhang zwischen einer akuten
CPXV-Infektion und Fetaltod berichtet.156 Bei komplizier-
ten Erkrankungsverläufen kann eine antivirale Therapie
sinnvoll sein. Im Januar 2022 wurde Tecovirimat auf schrift-
lichen Antrag bei den Gesundheitsbehörden in der EU zur
Behandlung von Kuhpocken unter „außergewöhnlichen
Umständen“ zugelassen.134,157 Cidofovir und Brincidofovir
gelten ebenfalls als wirksam gegen CPXV-Infektionen, sind
aber nicht zugelassen.158 Eine bakterielle Superinfektion
kann eine antibiotische Behandlung erfordern.
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ABB ILDUNG 11 Kuhpocken nach einem Bauernhofaufenthalt. (a) Zwei benachbarte, zunächst leicht schmerzhafte, zentral ulzerierende Knoten
mit erythematösem Randwall, jeweils circa 2 cm im Durchmesser, zeitlich gefolgt von (b) einer Verschorfung nach einer Woche (bräunliche Verfärbung
durch Jod) und schließlich (c) narbenloser Abheilung nach 4 Wochen am streckseitigen Handgelenk des Patienten (Verwendung mit freundlicher
Genehmigung von Dr. med. J. Offermann).

Krankheitsmanifestation, Schweregrad und Ansprechen
auf eine antivirale Behandlung hängen von mehreren Fak-
toren ab, darunter die Immunitätslage des Wirts (erwor-
bene/kongenitale Immunsuppression und/oder frühere
Pockenimpfung) und spezifische CPXV-Stämme. Phyloge-
netische Studien zeigten eine großemolekularvirologische
Vielfalt, wobei sich CPXV in verschiedene Clades und Linien
aufteilt, ähnlich wie VACV und MPXV. Bis 2023 wurden fünf
Clades mit unterschiedlicher geographischer Verbreitung
und Virulenz identifiziert: CPXV-like 1, 2 und 3, VARV-like
und VACV-like.159,160

Diagnose

PCR-Tests ermöglichen die zuverlässige Diagnose einer
CPXV-Infektion. Das Auftreten neuer Stämme kann jedoch
Primer Mismatch und falschnegative Ergebnisse zur Folge
haben.161 Agnostische viraleMetagenomics können helfen,
die Hürden herkömmlicher sequenzabhängiger Tests zu
überwinden.162 Die Elektronenmikroskopie kann zum
Nachweis einer Pockenvirusinfektion beitragen, aber die
Unterscheidung auf Speziesniveau ist schwierig und nur
in Speziallaboratorien verfügbar.5 Viruskulturen, zum
Beispiel auf Fibroblasten der menschlichen embryo-
nalen Lunge (HEL)158 können für Forschungszwecke
dienen.
DiehistopathologischeUntersuchungvonKuhpocken ist

aufgrund der CPXV-spezifischen basophilen perinukleären
proteinhaltigen Einschlusskörperchen vom Typ A, neben
den Einschlusskörperchen vom Typ B, sehr hilfreich.12,70

Prävention

Um eine Ansteckung zu verhindern, sollte der Kontakt mit
infizierten Tieren vermieden werden. Dies ist besonders
wichtig für exotische (Zoo-)Tiere oder neue Haustiere, die

für einige Tage unter Quarantäne gestellt und vor engem
Kontakt genau beobachtet werden sollten. Eine primäre
Schutzimpfung gegen Pocken (Tabelle 4) verhindert kli-
nische Manifestationen oder schwere Verläufe, da ein
gattungsinterner antigenetischer Kreuzschutz besteht.
Seroprävalenzstudien haben jedoch gezeigt, dass eine
Pockenimpfung aus der Zeit vor der Eradikation mög-
licherweise heute keinen ausreichenden Schutz mehr
bietet.163

Kamelpocken

Kamelpocken sind eine vernachlässigte Zoonose, die
durch das Camelpox-Virus (CMLV) der Gattung Ortho-
poxvirus verursacht wird. Das natürliche Reservoir sind
Altweltkameliden, die in (semi-)ariden Regionen des afri-
kanischen und asiatischen Kontinents leben. Kamelpocken
gehören zu den häufigsten viralen Infektionskrankheiten
bei Kamelen.164 Sie galten bis 2009 als wirtsspezifisch
für die Gattung Camelus (C.) dromedarius und C. bactria-
nus), bis dann die ersten Fälle von Kamelpocken beim
Menschen in Indien festgestellt wurden.165,166 Die zoo-
notische Übertragung betrifft in der Regel Kamelhalter
und -züchter und kann durch Kontakt mit infizierter Haut,
aber auch durch Speichel, Milch, Augen- oder Nasen-
sekret infizierter Kamele erfolgen.167 Möglicherweise
können Kamelzecken (Hyalommadromedarii) die Krankheit
übertragen.168 Das klinische Erscheinungsbild der Kamel-
pocken beim Menschen umfasst die Abfolge von leicht
juckenden Maculae, die sich im Laufe von zwei Monaten
in Papeln, Bläschen, Pusteln und Schorf verwandeln.169

Die Läsionen heilen in der Regel ohne spezifische Behand-
lung ab und hinterlassen eine Narbe. Bevorzugte Stellen
sind die Hände und Extremitäten (Abbildung 12), aber
auch die Schleimhäute können betroffen sein.165,167

Unspezifische Allgemeinsymptome umfassen Fieber und
Unwohlsein.169
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ABB ILDUNG 12 Menschlicher Fall von Kamelpocken aus den
Vereinigten Arabischen Emiraten (VAE) (mit freundlicher Genehmigung
von A. I. Khalafalla, MVSc, PhD).

Kamelpocken sind eine vernachlässigte Zoonose, die durch das
Camelpox-Virus (CMLV) der Gattung Orthopoxvirus verursacht wird.

Die zoonotische Übertragung betrifft in der Regel Kamelhalter und -
züchter und kann durch Kontakt mit infizierter Haut, aber auch durch
Speichel, Milch, Augen- oder Nasensekret infizierter Kamele erfolgen.

Diagnose

Bei begründetem Verdacht kann die klinische Diagnose
beim Menschen mit denselben handelsüblichen oder
hausinternen RT-PCR-Tests bestätigt werden, die auch
in der Veterinärmedizin verwendet werden.169 Alternativ
können Elektronenmikroskopie, Histopathologie und/oder
Immunhistochemie bei der Diagnosefindung helfen, sind
aber in der Regel nur in Speziallaboratorien verfügbar.
Bemerkenswert ist, dass eine andere Pockenvirusin-

fektion bei Kamelen, nämlich das Kamel-Ecthyma (auch
Auzdik-Krankheit oder Orf bei Kamelen genannt), das
durch ein in der aktuellen Taxonomie nicht berücksich-
tigtes Parapoxvirus verursacht wird, beim Menschen sel-
ten Hautausschläge verursachen kann, die den Kamelpo-
cken ähneln.170 PCR-Tests zum Nachweis von CMLV sind
bei Kamel-Ecthyma-Patienten negativ. Zur Differenzierung

sind spezifische PCR-Primer oder Elektronenmikroskopie
erforderlich.171

Prävention

Der Kontakt zu infizierten Tieren ist zu vermeiden. Impf-
stoffe für Kameliden werden derzeit untersucht.172

Vaccinia and Büffelpocken

Vaccinia und Büffelpocken werden durch zwei eng ver-
wandte Vertreter der Gattung Orthopoxvirus verursacht:6

VACV beziehungsweise Buffalopox-Virus (BPXV).

Vaccinia und Büffelpocken werden durch zwei eng verwandte Ver-
treter der Gattung Orthopoxvirus verursacht:6 VACV beziehungsweise
Buffalopox-Virus (BPXV).

Vaccinia als unerwünschtes Ereignis nach Impfung
(adverse event following immunization; AEFI)

Wildtyp- oder laborveränderte VACV wurden und werden
zur Impfung gegen Pocken verwendet (Tabelle 4).173 Bei
den Impfstoffen der ersten Generation verlief die zu erwar-
tende Lokalreaktion bei Ungeimpften oder bei Impflingen,
die seit vielen Jahren keine Pockenimpfung mehr erhal-
ten hatten, an der Impfstelle typisch: von der Papel am
fünften Tag über Bläschenbildung, Ulkusnekrose mit Krus-
tenbildung und Vernarbung (take).174,175 Darüber hinaus
wurde die Exposition gegenüber VACV mit bestimmten
AEFI in Verbindunggebracht, darunter Eczema vaccinatum,
generalisierte Vaccinia oder progressive Vaccinia (früher
als Vaccinia necrosum oder gangraenosum bezeichnet)
(Abbildung 13).176

Die Exposition gegenüber VACV wurde darüber hinaus mit bestimmten
AEFI in Verbindung gebracht, darunter Eczema vaccinatum, generali-
sierte Vaccinia oder progressive Vaccinia (früher als Vaccinia necrosum
oder gangraenosum bezeichnet).

Ein Eczema vaccinatum kann bei Personen mit gestör-
ter Hautbarriere auftreten, zum Beispiel bei Patienten mit
atopischer Dermatitis oder Morbus Darier. Es zeigt sich
ein lokalisierter oder generalisierter papulöser, vesikulä-
rer, pustulöser oder erosiver Hautausschlag, der in der
Regel innerhalb von 3 Wochen nach der Impfung oder
der direkten/indirekten Exposition entsteht.177 Ein Eczema
vaccinatum kann zu einer kritischen Erkrankung führen,
die eine intensive Pflege beziehungsweise intensivmedi-
zinische Behandlung, auch unter Verwendung von VIG
erfordert.178 Dementsprechend sollte die Indikation für
die Impfung von Personen mit gestörter Hautbarriere,
einschließlich größerer Wunden, strikt den Zulassungsbe-
schränkungen entsprechen.
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ABB ILDUNG 13 Progressive Vaccinia,
früher als Vaccinia necrosum bezeichnet.
Historische Fotografien einer 62-jährigen
Patientin mit chronischer lymphatischer
Leukämie, die den Pockenimpfstoff erhalten
hatte; (a) multilokuläre nekrotische Schäden,
auch an der Impfstelle, und (b) nach dem
Débridement der tiefen Wunde (mit freundlicher
Genehmigung der US Centers for Disease Control
and Prevention, California Department of Health
Services, Bilder hinterlegt in der Public Health
Image Library).

Die generalisierte Vaccinia ist ein vorübergehender
disseminierter vesikulopapulopustulöser Ausschlag, der
manchmal mit Allgemeinsymptomen wie Fieber einher-
geht und typischerweise 4–19 Tage nach der Exposition
auftritt. Generalisierte Vacciniaverläufe sind selbstlimitie-
rend und erfordern keine spezifische Behandlung, aber
besondere Aufmerksamkeit bei immungeschwächten Per-
sonen.
Progressive Vaccinia (Abbildung 13) tritt vor allem bei

Personen mit gestörter zellvermittelter Immunantwort auf,
was eine unkontrollierte Virämie und manchmal einen
tödlichen Ausgang aufgrund von Sekundärkomplikationen
wie Sepsis zur Folge haben kann.177,179

Tabelle 5 stellt publizierte Konsensus-Fallkriterien für
Eczema vaccinatum, generalisierte und progressive Vacci-
nia als AEFI dar.177

Die Inzidenzraten von Eczema vaccinatum, generalisier-
ter und progressiver Vaccinia in der Allgemeinbevölkerung
stammen aus der Zeit vor der Eradikation und müssen mit
Vorbehalt interpretiertwerden.Diehistorischen Inzidenzra-
ten für Eczema vaccinatum lagen zwischen 10–38,5/1 Mil-
lion Erstimpflingen,178,180,181 für generalisierte Vaccinia
zwischen 23,4–241,5/1 Million Erstimpflingen,180,181 und
bei progressiver Vaccinia bei circa 1/1Million Impflingen.179

Auffrischimpfungen führen seltener zu den genannten
AEFI.180,181

Vaccinia nach natürlicher Infektion

In der Vergangenheit war die natürliche VACV-Infektion
eine veterinärmedizinische Infektionskrankheit, die
Rinder betraf. Sie war beim Menschen von geringer
Bedeutung.182,183 In den 1990er Jahren traten in Brasi-
lien jedoch vermehrt natürliche VACV-Infektionen auf,
die zu Vaccinia bei Milchviehhaltern führten, vor allem
in der Region des Atlantischen Waldes (Mata Atlântica),
wo extensive Landwirtschaft betrieben wird.183 Im räum-
lichen und zeitlichen Zusammenhang mit Ausbrüchen
unter Rindern zeigt sich die Vaccinia bei Betroffenen in
einer typischen Abfolgemultipler juckender oder schmerz-
hafter Hauteruptionen: Am Anfang steht eine Makula,
die sich zur Papel, Vesikel, (genabelten) Pustel, bis zum
Ulkus entwickelt und schließlich unter Krustenbildung
abheilt. Befallen sind gewöhnlich Hände, Arme, Beine und

Maßnahmen bei Vaccinia-Impfung

Vaccinia kann von einem Impfling, der einen
replikationskompetenten VACV-Impfstoff erhalten
hat, auf vulnerable Personen übertragen werden.
Daher sollte die Information an Impfkandidaten
Folgendes umfassen:
– Mitglieder des Haushalts mit gestörter

Hautbarriere/chronischer Hauterkran-
kung/Immunsuppression können sich
anstecken.

– Abdecken der Impfstelle bis zum Abklingen der
Hauteruption/Impfreaktion ist ratsam.

– Strenge Hygienemaßnahmen wie Händewa-
schen mit Seife und/oder Verwendung von
Desinfektionsmitteln und getrennte Entsorgung
von potenziell infektiösen Gegenständen sind
empfohlen.

Je nach regionaler Gesetzgebung kann die Mel-
dung von AEFI im Rahmen der Impfstoffvigilanz
obligatorisch sein.

seltener das Gesicht. Zu den Begleit- oder Prodromalsym-
ptomen gehören Fieber, Unwohlsein, Myalgie und/oder
eine lokalisierte Lymphadenopathie. Die häufigsten Kom-
plikationen sind bakterielle Superinfektionen.182–186 Eine
VACV-Infektion kann in einem relativ großen Anteil der
Fälle asymptomatisch verlaufen.186 Die Diagnose stützt
sich in der Regel auf die Anamnese, in der von direk-
tem Kontakt mit infizierten Rindern berichtet wird. PCR,
Histopathologie und Elektronenmikroskopie (letztere nur
in Speziallaboratorien verfügbar) können die Diagnose
sichern. In Einzelfällen wird von Koinfektionen berichtet;
zum Beispiel bei einem schwer erkrankten Milcharbeiter
eine Doppelinfektion mit VACV und PCPV. Die klinische
Relevanz solcher Mehrfachinfektionen bleibt unklar.187

In der Vergangenheit war die natürliche VACV-Infektion eine veterinär-
medizinische Infektionskrankheit, die Rinder betraf.
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TABELLE 5 Fallkriterien für Eczema vaccinatum, generalisierte und progressive Vaccinia als AEFI, angepasst aus177.

Wahrscheinlicher Fall Bestätigter Fall

Eine Person, die vor weniger als 21 Tagen einen VACV-Impfstoff erhalten oder einen engen Kontakt mit einem kürzlich
Geimpften hatte:

Eczema vaccinatum Frühere oder aktuelle exfoliative Hauterkrankung
beziehungsweise atopische Dermatitis

UND
Multiple Hautläsionen der Impfstelle/Expositionsstelle
UND
Vesikulär/ pustulös/ erosiv/ ulzerativ sind oder werden
UND
Eine andere Ätiologie wurde ausgeschlossen

Kriterien, die einem „wahrscheinlichen Fall“ entsprechen
UND
Labornachweis einer gleichzeitigen VACV-Infektion fernab

der Impfstelle/Expositionsstelle durch Kultur
ODER
PCR-/NGS-Nachweis
ODER
Antigen-Nachweis
ODER
Histopathologische Untersuchung
UND
Elektronenmikroskopie
(idealerweise durch anschließende Kultur zu bestätigen)

Generalisierte Vaccinia Vesikulärer oder pustulöser Hautauschlag an ≥ 1
Lokalisation fernab Impfstelle/Expositionsstelle

UND
Die Läsionen folgen in etwa dem typischen Verlauf von

Papel zu Bläschen, Pustel, Schorf und Narbe
UND
Autoinokulation ist keine Ursache für die Hauteruption
UND
Eine andere Ätiologie wurde ausgeschlossen

Kriterien, die einem „wahrscheinlichen Fall“ entsprechen
UND
Labornachweis einer gleichzeitigen VACV-Infektion fernab

der Impfstelle /Expositionsstelle durch Kultur
ODER
Histopathologische Untersuchung
UND
PCR-/NGS-Nachweis
ODER
Antigen-Nachweis
ODER
Elektronenmikroskopie
(idealerweise durch anschließende Kultur zu bestätigen)

Progressive Vaccinia Bekannt oder vermutet geschwächtes oder defektes
Immunsystem

UND
Eine Läsion an der Impfstelle/Expositionsstelle mit
Keiner oder minimaler Entzündung der Umgebung in

Verbindung mit einer nicht heilenden oder sich
vergrößernden Läsion

ODER
Progressive Ausbreitung ≥ 21 Tage nach der

Impfung/Exposition
ODER
Ausbleiben der Heilung oder Rückbildung ≥ 21 Tage

nach der Impfung/Exposition
UND
Eine andere Ätiologie wurde ausgeschlossen

Bekannt oder vermutet geschwächtes oder defektes
Immunsystem

UND
Eine Läsion an der Impfstelle/Expositionsstelle mit
Keiner oder minimaler Entzündung der Umgebung in

Verbindung mit einer nicht heilenden oder sich
vergrößernden Läsion

ODER
Progressive Ausbreitung ≥ 15 Tage nach der

Impfung/Exposition
ODER
Ausbleiben der Heilung oder Rückbildung ≥ 15 Tage nach

der Impfung/Exposition
UND
Eine andere Ätiologie wurde ausgeschlossen
UND
Labornachweis einer gleichzeitigen VACV-Infektion durch

Kultur
ODER
Histopathologische Untersuchung
UND
PCR-/NGS-Nachweis
ODER
Antigen-Nachweis
ODER
Elektronenmikroskopie
(idealerweise durch anschließende Kultur zu bestätigen)

Abk.: AEFI, unerwünschtes Ereignis nach Impfung (adverse event following immunization); NGS, Next Generation Sequencing, VACV, Vaccinia-Virus

In den 1990er Jahren traten in Brasilien jedoch vermehrt natürliche
VACV-Infektionen auf, die zu Vaccinia bei Milchviehhaltern führten,
vor allem in der Region des Atlantischen Waldes (Mata Atlântica), wo
extensive Landwirtschaft betrieben wird.

In der Regel kann eine supportive, topische Therapie
die Beschwerden bis zur Abheilung innerhalb von etwa
3 Wochen hinreichend lindern.
Vaccinia-Viren unterliegen relativ schnellen evolu-

tionären Veränderungen.188 Dadurch kommt es zur
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Diversifizierung in verschiedene VACV-Stämme, wie
Cantagalo-,184 Araçatuba-182 oder Passatempo-Virus.189

Die verschiedenen Stämme weisen eine unterschiedliche
Virulenz und potenziell unterschiedliche Empfindlichkeit
gegenüber antiviraler Behandlung auf.190 Bis heute ist
ihre Herkunft unklar und ob es sich dabei um Impfstoff-
abgeleitete Stämme aus dem Pockenimpfprogramm der
Panamerikanischen Gesundheitsorganisation (PAHO) und
der WHO handelt oder ob sie sich seit der Einführung der
Pockenviren in derNeuenWelt im16. Jahrhundert natürlich
entwickelt haben.183

Büffelpocken

Büffelpocken werden durch BPXV verursacht, einen VACV-
ähnlichen Stamm, der in Indien endemisch ist. Zoono-
tische Spillover-Infektionen von Büffeln betreffen in der
Regel Molkereiarbeiter, wurden aber auch bei nosoko-
mialen Ausbrüchen auf Verbrennungsstationen in Indien
festgestellt.191 Die Symptome ähneln denen der brasi-
lianischen Vaccinia.34,191–194 Zu den klinischen Charakte-
ristika gehören vermutlich relativ große Hauteruptionen
(> 1 cm)191 und enorale Befunde.193

Büffelpocken werden durch BPXV verursacht, einen VACV-ähnlichen
Stamm, der in Indien endemisch ist.

Zoonotische Spillover-Infektionen von Büffeln betreffen in der Regel
Molkereiarbeiter, wurden aber auch bei nosokomialen Ausbrüchen auf
Verbrennungsstationen in Indien festgestellt.

Prävention

Die Vermeidung von Risikokontakten mit infizierten Tie-
ren ist die sicherste Präventionsstrategie. Vaccina-Viren,
BPXV und andere VACV-ähnliche Stämme gehören alle
zur Gattung der Orthopoxviren; somit sollten die derzeit
zugelassenen Pockenimpfstoffe schwere Erkrankungen
verhindern. Allerdings sind Personen, die vor der Einstel-
lung des Pockenimpfprogramms im Jahr 1980 geimpft
wurden, möglicherweise heute nicht mehr hinreichend
geschützt.186 Die Impfung von Rindern wird derzeit
erforscht. Vorsicht ist geboten bei der Handhabung oder
dem Verzehr von Rohmilchkäse oder Milchprodukten
und tierischen Fetten wie Ghee, die zu einer Übertragung
von VACV/VACV-ähnlichen Stämmen führen und eine
symptomatische Erkrankung verursachen können.191,195

INFEKTIONENMITMOLLUSCIPOXVIREN

Die Gattung Molluscipoxvirus umfasst nur eine einzige
Spezies: Molluscum-contagiosum-Virus (MOCV), den Erre-
ger von Dellwarzen (Mollusca contagiosa). Der Erreger ist
wirtsspezifisch und kommt primär beim Menschen vor

ABB ILDUNG 14 Mollusca contagiosa. Multiple breitbasig
aufsitzende, zentral genabelte hautfarbene Papeln im Gesicht einer
Patientin mit Hauttyp IV nach Fitzpatrick (mit freundlichem Dank an M.
Alex).

(Anthroponose). Es wurden vier MOCV-Genotypen identifi-
ziert, die sich klinisch nicht voneinander unterscheiden. Der
häufigste Genotyp ist MOCV-1, gefolgt von MOCV-2.196,197

MOCV-2 scheint öfter bei Genitalinfektionen nachweisbar
zu sein.198

Die Virusinfektion bleibt auf die Keratinozyten des
Stratum spinosum der Epidermis beschränkt. Molluscum-
contagiosum-Viren treten weltweit mit einer geschätzten
Inzidenz von 5–18% auf, wobei eine höhere Prävalenz in
den Tropen und Subtropen vermutet wird.199 Die Mehr-
heit infizierter Kinder sind im Vorschul- und Grundschulal-
ter. MOCV-Infektionen werden oft als kleine Epidemien
in Gemeinschaftseinrichtungen beobachtet. Die Infektion
wird durch engen Körperkontakt, einschließlich sexueller
Kontakte sowie Autoinokulation oder indirekt über konta-
minierte Gebrauchsgegenstände übertragen.200

Die Infektion wird durch engen Körperkontakt, einschließlich sexuel-
ler Kontakte sowie Autoinokulation oder indirekt über kontaminierte
Gebrauchsgegenstände übertragen.

Klinisches Bild

Die Infektion mit MOCV führt zur Bildung einer hautfar-
benen oder rötlichen kuppelförmigen Papel mit zentra-
ler Nabelung (Abbildung 14). Bei Druck auf die Läsion
tritt weißliches, körniges Material aus, das hochinfektiöse

 16100387, 2024, 1, D
ow

nloaded from
 https://onlinelibrary.w

iley.com
/doi/10.1111/ddg.15257_g by R

obert K
och-Institut, W

iley O
nline L

ibrary on [26/02/2026]. See the T
erm

s and C
onditions (https://onlinelibrary.w

iley.com
/term

s-and-conditions) on W
iley O

nline L
ibrary for rules of use; O

A
 articles are governed by the applicable C

reative C
om

m
ons L

icense



CME-ARTIKEL 77

ABB ILDUNG 15 Histologie von Molluscum contagiosum
(Hämatoxylin- und Eosinfärbung). Invertiertes Epithel mit großem
Molluscum-Körper (Originalvergrößerung x 40).

MOCV-Partikel enthält. Diese können histologisch sichtbar
gemachtwerden (Abbildung 15). Es entwickeln sich solitäre
oder gruppierte 0,2–0,6 cm große Papeln, oft mit Aussaat
über das gesamte Integument mit Schwerpunkt auf Hals,
Oberkörper, Oberarm und Achselfalte, auch im Gesicht,
im Anogenitalbereich und an den Händen. In schweren
Fällen beziehungsweise bei Patienten mit atopischer Der-
matitis kann es zu einem generalisierten Auftreten von
Läsionen (Eczema molluscatum) kommen. Mollusca con-
tagiosa werden besonders häufig bei Kindern mit Xero-
sis cutis bei atopischer Diathese beobachtet. Behandelte
oder sich bereits in der Rückbildung befindende Läsionen
sind häufig von einer lokalen irritativen Dermatitis und
Ekzematisierung umgeben. Überempfindlichkeitsreaktio-
nen mit papulöser Akrodermatitis, auch als Gianotti-Crosti-
Syndrom-ähnliche Reaktion (GCLR) bezeichnet, wurden bei
jüngeren, meist männlichen Kindern und Jugendlichen
beschrieben.201,202

Die Infektion mit MOCV führt zur Bildung einer hautfarbenen oder
rötlichen kuppelförmigen Papel mit zentraler Nabelung.

Bei Erwachsenen treten häufig solitäre, aber deut-
lich größere (5–10 mm) Mollusca auf, oft in der
Anogenitalregion.203 Seltenere Infektionsorte sind die
Perioralregion und orale Schleimhäute sowie der Gebär-
mutterhals. Insbesondere bei immungeschwächten
Patienten werden Riesen-Mollusca gefunden. Auch zys-
tische, ulzerierte oder pseudolymphomatöse Läsionen
wurden beobachten. Disseminierte Befunde ohne signi-
fikante Rückbildungstendenz treten vor allem bei lokaler
(atopischer Diathese) oder systemischer Immunschwäche
(zum Beispiel Tumorerkrankung, iatrogene oder here-
ditäre Immunsuppression, HIV-Infektion) auf. Schwere
MOCV-Infektionen mit Augenbeteiligung (Keratitis) und
Hautnekrosen werden bei einer Immunkompromittie-
rung, besonders im Spätstadium einer unbehandelten

HIV-Infektion und im Zusammenhang mit einem
Immunrekonstitutionssyndrom (IRIS) beschrieben.204–206

Schwere MOCV-Infektionen mit Augenbeteiligung (Keratitis) und Haut-
nekrosen werden bei einer Immunkompromittierung, besonders im
Spätstadium einer unbehandelten HIV-Infektion und im Zusammen-
hang mit einem Immunrekonstitutionssyndrom (IRIS) beschrieben.

Diagnose

Aufgrund des charakteristischen klinischen Bildes ist oft
eine Blickdiagnose möglich. Die Dermatoskopie oder die
konfokale In-vivo-Mikroskopie können hilfreich sein. Eine
histologische Bestätigung kann durchgeführt werden.
Das charakteristische histologische Bild zeigt invertierte
Lobuli aus Plattenepithel mit zur Oberfläche hin reifenden
Molluscum-Körperchen (Abbildung 15). PCR und Elektro-
nenmikroskopie stehen für den Nachweis zur Verfügung,
sind aber in der klinischen Praxis nicht erforderlich.

Prävention und Therapie

Aufgrund der Entwicklung einer spezifischen Immunität ist
die Krankheit selbstlimitierend, wobei eine Erkrankungs-
zeit zwischen 6 Monaten und 5 Jahren möglich ist. Eine
Behandlung ist nicht immer zwingend erforderlich. Die
Patienten oder deren Eltern oder Betreuer müssen über
das Risiko der Autoinokulation und Dissemination infor-
miert werden. Dellwarzen dürfen nicht unachtsam exkori-
iert oder gequetschtwerden, um somit Schmierinfektionen
und Mikrotraumen zu verhindern.207,208 Handtücher, Bett-
wäsche oder Kleidung sollten nicht geteilt werden. Eine
hydratisierende Basistherapie, insbesondere bei atopischer
Haut, ist für die Vorbeugung einer MOCV-Infektion uner-
lässlich. Im Falle einer Ekzematisierung, wie bei zugrunde-
liegender Störung der Hautschutzbarriere (zumBeispiel bei
atopischer Dermatitis) oder auch bei sekundärer Ekzema-
tisierung im Umgebungsbereich der Mollusca durch eine
Behandlung, können topischeKortikosteroidederWirkklas-
sen I–II oder höher eingesetzt werden.209 Auch die GCLR,
als parainfektiöses Phänomen, kann erfolgreich mit topi-
schen Kortikosteroiden oder kurzzeitig mit systemischen
Kortikosteroiden behandelt werden.201,202 Der Einsatz von
Kortikosteroiden bei viralen Erkrankungen wie Mollusca
contagiosa wird wegen ihrer immunsuppressiven Wirkung
kontrovers diskutiert.210,211 Die sorgsameAnwendung zum
Zweck der Rekonstitution der Hautschutzbarriere, zur Juck-
reizlinderung sowie zur Prävention von Autoinokulation in
der Umgebung vonMollusken ist jedoch leitliniengerechte
Praxis.208

Aufgrundder Entwicklung einer spezifischen Immunität ist die Krankheit
selbstlimitierend, wobei eine Erkrankungszeit zwischen 6 Monaten und
5 Jahren möglich ist.
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Bei Patienten mit anogenitaler Beteiligung sollte eine
mechanischeHaarentfernung (zumBeispiel Rasieren, Suga-
ring, Wachsen, Fadenschneiden) vermieden werden.212–214

Wenn der Verdacht auf eine sexuelle Übertragung besteht,
sollten andere STI ausgeschlossen werden.208 Zu den
therapeutischen Optionen gehören ablative Maßnahmen
wie Kürettage, Laser oder Kryotherapie. Zu den lokalen
Behandlungen gehören Kaliumhydroxidlösung, Vitamin-
A-Säure, Milchsäure, Salicylsäure-Präparate in Form von
Cremes, Benzoylperoxid, Teebaumöl und Podophylloto-
xin 0,5%, das häufig mit einer Reizung der umliegenden
Haut einhergeht. Die Applikation von Imiquimod 5% ist
umstritten und führt häufig zu schweren lokalen Rei-
zungen. Ingenolmebutat-Gel, eigentlich zur Behandlung
aktinischer Keratosen gedacht, wird beziehungsweise
wurde in verschiedenen Ländern off-label zur Behandlung
von Mollusca contagiosa angewendet. Die Zulassung des
Wirkstoffs ruht jedoch in der EU seit 2020 wegen potenziell
karzinogener Wirkung. Daher ist auch die Anwendung bei
Mollusca contagiosa zumindest in der EU als obsolet zu
betrachten.215 Vor allem bei immungeschwächten Patien-
ten wird Cidofovir-Gel verwendet, das manchmal zu einer
Heilung, aber auch einer schweren Hautreizung führen
kann.208,216,217

INFEKTIONENMIT PARAPOXVIREN

Parapoxvirus-Infektionen, zusammenfassend auch als
„Bauernhofpocken“ bezeichnet, umfassen Orf, Mel-
kerknoten und die Bovine-Papular-Stomatitis-Virus
(BPSV)-Infektion. Sie sind klinisch nicht voneinander zu
unterscheiden.218

Parapoxvirus-Infektionen, zusammenfassend auch als „Bauernhofpo-
cken“ bezeichnet, umfassen Orf, Melkerknoten und die Bovine-Papular-
Stomatitis-Virus (BPSV)-Infektion.

Orf (Ecthyma contagiosum)

Orf wird durch das Orf-Virus (ORFV) verursacht, das Schafe
und Ziegen als natürliches Reservoir infiziert.219,220

Phylogenetische Analysen haben gezeigt, dass ORFV-
Sequenzen überwiegend in zwei Clades clustern: Typ S
(für sheep) beziehungsweise Typ G (für goat), über-
einstimmend mit dem Reservoir der Isolate. Orf beim
Menschen wird überwiegend durch Typ S verursacht;
dementsprechend sind Schafe als bedeutendste Infek-
tionsquelle für humane Orf zu betrachten.221 Eine der
ersten Beschreibungen von Orf beim Menschen stammt
aus dem Jahr 1934.222 Seitdem wird häufig und weltweit
über zoonotische Übertragungen berichtet, die durch
Kontakt mit infizierten Tieren zu Erkrankungen beim
Menschen führen. Orf betrifft in der Regel Landwirte,
Metzger, aber auch Menschen, die an Massenveran-

ABB ILDUNG 16 Orf am Zeigefinger einer Bäuerin aus einer
ländlichen Region Süddeutschlands. Pustel mit nekrotischem Zentrum
auf lividem bis hämorrhagischem Grund, angrenzend an einen
hämorrhagischen Knoten mit beginnender zentraler Nabelung, Ödem
des Zeigefingers (mit freundlicher Genehmigung von Prof. Dr. med. A.
Stich).

staltungen mit engem Tierkontakt teilnehmen, zum
Beispiel während des muslimischen Feiertags Eid al-Adha
(Opferfest).219,220,223–225 Im Sommer ist eine Inzidenzspitze
zu beobachten.219 Mensch-zu-Mensch-Übertragungen
kommen vor.226

Orf wird durch das Orf-Virus (ORFV) verursacht, das Schafe und Ziegen
als natürliches Reservoir infiziert.

Klinisches Bild

Nach einer Inkubationszeit von 3–7 Tagen227 führt die
ORFV-Infektion zu einer oder wenigen anfänglich rötlichen
oder violettenMaculae, diedann zumanchmal schmerzhaf-
ten, targetoiden Plaques oder kuppelförmigen Knoten mit
zentraler Nekrose auf ödematösem Grund fortschreiten.
Die exophytischen Tumoren können teils stark vaskulari-
siert sein. Meist sind die Hände betroffen. Die begleitende
gelenknahe Entzündungsreaktion kann zu Bewegungsein-
schränkungen führen (Abbildung 16). Orf ist innerhalb von
3–6 Wochen weitgehend selbstlimitierend. Systemische
Symptome, wie Fieber oder Lymphadenopathie, treten sel-
ten auf. Eine Lokaltherapie ist oft ausreichend.219,220,223,228

Nach einer Inkubationszeit von 3–7 Tagen führt die ORFV-Infektion
zu einer oder wenigen anfänglich rötlichen oder violetten Maculae,
die dann zu manchmal schmerzhaften, targetoiden Plaques oder kup-
pelförmigen Knoten mit zentraler Nekrose auf ödematösem Grund
fortschreiten.

Zu den atypischen Erscheinungsformen und Komplika-
tionen gehören okuläre35 oder Riesen-Orf.229 Riesen-Orf
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tritt hauptsächlich bei immungeschwächten Personen auf,
wobei exophytische, himbeerartige Tumoren einen Durch-
messer von > 5–6 cm erreichen können.229–232 Mit Stand
von 2023 gibt es keine zugelassene antivirale Behandlung
für Orf. Kasuistische Berichte umfassen den Einsatz von
Cidofovir oder Imiquimod-Creme,233,234 Kryotherapie,235

und die chirurgische Exzision.230 Es wurde über eine erfolg-
reiche Behandlung okulärer Orf mit 0,5%iger Idoxuridin-
Salbe berichtet.35

Parainfektiöse Reaktionen

ORFV-Infektionen sind bekannt für parainfektiöse,
immunvermittelte Phänomene wie vesikulobullöse
Effloreszenzen, Typ-IV-Hypersensitivitätsreaktionen und
photoaggravierte Eruptionen.228,236,237 Zum beobach-
teten vesikulobullösen Reaktionsmuster gehören die
Orf-induzierte immunobulöse Krankheit,238 Epider-
molysis bullosa acquisita,239 Erythema exsudativum
multiforme240 und bullöses Pemphigoid, einschließlich
Schleimhautpemphigoid.241,242 Wahrscheinlich spielen
Parapoxvirus-charakteristische viromimetische Proteine
(siehe Kapitel „Interaktionen zwischen Pockenviren und
dem Wirt“) wie der virale vascular endothelial growth fac-
tor (VEGF) eine entscheidende Rolle bei der Ausbildung
einer Antikörper-vermittelten (unter anderem IgA, C3,
IgG, insbesondere Anti-Laminin-332243) und/oder zytoto-
xisch T-Zell-vermittelten Immunreaktion. In einem Review
aus dem Jahr 2023 trat die Mehrzahl der parainfektiösen
Orf-assoziierten Reaktionen innerhalb von 3 Wochen
nach den ersten Orf-Läsionen auf.228 Therapieoptionen
umfassen topische sowie systemische Glukokortikoide
(0,5–1 mg/kg Körpergewicht Prednisolon-Äquivalent)
und Antihistaminika bei zumeist ausgeprägtem Pruritus.
Üblicherweise heilen die immunvermittelten Phäno-
mene innerhalb von etwa 2 Wochen komplikationslos
aus.228,236,237

ORFV-Infektionen sind bekannt für parainfektiöse, immun-
vermittelte Phänomene wie vesikulobullöse Effloreszenzen,
Typ-IV-Hypersensitivitätsreaktionen und photoaggravierte Eruptionen.

Melkerknoten (Paravaccinia)

Melkerknoten, auch Paravaccinia genannt, wird durch das
Pseudocowpox-Virus (PCPV) verursacht, das Rinder auf der
ganzen Welt infiziert, aber durch direkten Kontakt auch
auf denMenschen übergehen kann.244 Die Inkubationszeit
beträgt im Durchschnitt 5–15 Tage. Die klinischen Anzei-
chen und Symptome ähneln denen vonOrf (Abbildung 17).
Die Erkrankung ist selbstlimitierend. Normalerweise
heilen Melkerknoten innerhalb von 3–6 Wochen ohne
Narbenbildung ab.245 In seltenen Fällen kann eine PCPV-
Infektion zu einem Erythema exsudativum multiforme
führen.246

ABB ILDUNG 17 Melkerknoten. Zwei solitäre runde erythematöse
Noduli am dorsalen Daumenmit minimaler Umgebungsentzündung
(verwendet mit Genehmigung von Deutscher Ärzteverlag GmbH, aus
Marckmann D, Frasnelli A: Milker’s nodule (pseudocowpox) in a female
patient following a calf bite. Dtsch Arztebl Int 2020; 117: 870. DOI:
10.3238/arztebl.2020.0870b; die Erlaubnis wurde durch das Copyright
Clearance Center, Inc. erteilt).

Melkerknoten, auch Paravaccinia genannt, wird durch das
Pseudocowpox-Virus (PCPV) verursacht, das Rinder auf der ganzen
Welt infiziert, aber durch direkten Kontakt auch auf den Menschen
übergehen kann.

Bovine-Papular-Stomatitis-Virus
(BPSV)-Infektion

Das natürliche Reservoir für BPSV sind Rinder auf der gan-
zen Welt, bei denen die Infektion oft asymptomatisch oder
sehr mild verläuft, was nicht selten zu einer unerwarteten
Übertragung auf Menschen führt, die mit infizierten Tieren
umgehen.247–249 Im Allgemeinen wird der BPSV-Infektion
beim Menschen wenig Bedeutung beigemessen. In den
1970er Jahren wies jedoch eine Umfrage unter Tierme-
dizinstudenten darauf hin, dass BPSV-Infektionen in Risi-
kogruppen wahrscheinlich unterdiagnostiziert werden.250

Die Inkubationszeit ist ähnlich wie bei Orf und Melkerkno-
ten und auch die klinische Präsentation und der Verlauf
unterscheiden sich nicht.

Das natürliche Reservoir für BPSV sind Rinder auf der ganzen Welt, bei
denen die Infektion oft asymptomatisch oder sehr mild verläuft, was
nicht selten zu einer unerwarteten Übertragung aufMenschen führt, die
mit infizierten Tieren umgehen.

Diagnose

Orf, Melkerknoten und BPSV-Infektion sind wenig beach-
tete Zoonosen. Der erste Schritt zur Diagnose von Bau-
ernhofpocken ist eine gründliche Anamnese und Untersu-
chung des Patienten. Der Kontakt mit Nutztieren und/oder
der Beruf des Patienten (zum Beispiel Metzger) sind oft
wegweisend.224,225,245
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Für den Labornachweis ist die RT-PCR die gän-
gige Methode. Virale Kulturen, zum Beispiel auf
Rinder-Sertoli-Zellen, können für Forschungszwecke
verwendet werden.251 Serologische Tests eignen sich
eher nicht zum Nachweis einer akuten Infektion, aber
für Seroprävalenzstudien.252,253 Die histopathologische
Untersuchung erlaubt keine Unterscheidung zwischen
verschiedenen Gattungen von Pockenviren.254 Die Elektro-
nenmikroskopie, welche in Speziallaboratorien verfügbar
ist, kann zum Nachweis einer Infektion mit Parapoxviren
hilfreich sein, da sie im Gegensatz zu den ziegelsteinför-
migen Pockenviruspartikeln aller anderen Gattungen eine
besondere Kokonform und eine waffelartige Oberfläche
aufweisen.5,251

Prävention

Die Vermeidung von Risikokontakten beugt einer Infek-
tion vor. Insbesondere bei beruflichem Expositionsrisiko
sollten Schutzhandschuhe getragen und Desinfektionsmit-
tel oder Wasser und Seife zum Beispiel zur Reinigung
von Eutern und Zitzen verwendet werden.223,244 Es
gibt keinen zugelassenen Impfstoff gegen Parapoxvi-
ren für den Menschen. Die Pockenimpfung führt nicht
zu einem Kreuzschutz gegen Bauernhofpocken. Für die
Veterinärmedizin gibt es einen Parapoxvirus-Impfstoff,
der auf nicht abgeschwächten Lebendviruspräparaten
basiert.255 Beim Umgang mit frisch geimpften Tie-
ren ist Vorsicht geboten, um eine Spillover-Infektion zu
vermeiden.256

INFEKTIONENMIT YATAPOXVIREN

Tanapocken und die Yaba-artige Erkrankung sind sel-
tene virale Zoonosen, die primär in Äquatorial- und
Ostafrika endemisch sind und durch das Tanapox-Virus
(TANV) beziehungsweise das Yaba-like-Disease-Virus
(YLDV) verursacht werden. Beide gehören zur Gattung
Yatapoxvirus.6,257,258

Tanapocken und die Yaba-artige Erkrankung sind seltene virale Zoono-
sen, die primär in Äquatorial- und Ostafrika endemisch sind und durch
das Tanapox-Virus (TANV) beziehungsweise das Yaba-like-Disease-Virus
(YLDV) verursacht werden. Beide gehören zur Gattung Yatapoxvirus.

Das wahrscheinlichste natürliche Reservoir von TANV
sind nichtmenschliche Primaten. Die Übertragung auf
den Menschen erfolgt möglicherweise durch Vektoren.
Die Prävalenz von Tanapocken wurde mit den Akti-
vitätsmustern von Culex-Mücken (Species Mansonia)
im Tana-Tal korreliert, ähnlich wie die Verbreitung des
West-Nil-Virus während der Hochwasserperioden.43

Klimawandel und andere anthropogene Umwelt-
veränderungen könnten zu Veränderungen der
Tanapocken-Epidemiologie beitragen: Während Tana-

pocken früher ausnahmslos in einem Bereich 10◦

südlich beziehungsweise nördlich des Äquators detek-
tiert wurden, wurde im Jahr 2022 eine wahrscheinlich
autochthone TANV-Infektion aus dem südafrikanischen
Kruger-Nationalpark, Limpopo-Provinz (24◦ südlich des
Äquators) berichtet.259

Das wahrscheinlichste natürliche Reservoir von TANV sind nichtmensch-
liche Primaten. Die Übertragung auf den Menschen erfolgt möglicher-
weise durch Vektoren.

Bislang gibt es keine eindeutigen Hinweise auf eine
Übertragung von Mensch zu Mensch.
Das Yaba-like-Disease-Virus ist eng mit TANV verwandt

und wird auch als TANV-Stamm Davis bezeichnet.6 Das
wahrscheinlichste natürliche Reservoir von YLDV (TANV-
Stamm Davis) sind nichtmenschliche Primaten in afri-
kanischen tropischen Regenwaldregionen (Yaba ist ein
Vorort von Lagos, Nigeria). Eine zoonotische Infektion
wurde bei Zoowärtern beobachtet, die von Affen gebissen
oder gekratzt wurden, was zu milden und selbstlimitie-
renden Symptomen führte, die denen von Tanapocken
ähneln.260,261

Das wahrscheinlichste natürliche Reservoir von YLDV (TANV-Stamm
Davis) sind nichtmenschliche Primaten in afrikanischen tropischen
Regenwaldregionen (Yaba ist ein Vorort von Lagos, Nigeria).

Klinisches Bild

Tanapocken wurden erstmals im Zusammenhangmit einer
Epidemie fieberhafter Erkrankungen bei Kindern in einem
überschwemmtenRegenwalddorf amgrößtenFluss Kenias,
dem Tana, im September 1957 beschrieben. Alle betrof-
fenen Kinder entwickelten ein oder zwei pockenähnliche
Hautläsionen, und einige wurden in ein Krankenhaus in
Mombasa, Kenias wichtigster Hafenstadt am Indischen
Ozean, gebracht. Die Gesundheitsexperten erkannten die
charakteristischenMerkmale der noch unbekannten Krank-
heit, nämlich eine kleine Anzahl von relativ großen, fes-
ten Papeln oder Knötchen, die hauptsächlich Gesicht,
Hals und Rumpf befielen, die Extremitäten aber in der
Regel verschonten, sowie das langsame Fortschreiten und
das Fehlen von Pusteln.262,263 Bei Tanapocken-Patienten
kann es zu einer Druckempfindlichkeit der Hautläsio-
nen, Kopf- und Rückenschmerzen, Müdigkeit und lokaler
Lymphadenopathie kommen. Normalerweise heilen Tana-
pocken innerhalb von 6–8 Wochen ab und hinterlassen
eine Narbe.257,258,263,264 Abbildung 18 zeigt eine solitäre
Tanapocken-Eruptionbei einem49-jährigenReisenden, der
1999 aus Tansania zurückkehrte.258

Diagnose

Sowohl Tanapocken als auch die Yaba-artige Erkrankung
sind wenig beachtete tropische Zoonosen. Bei der Beur-
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ABB ILDUNG 18 Tanapocken bei einem Reiserückkehrer aus
Tansania.258 Solitärer, circa 14 mm großer Nodus mit zentraler Nabelung
auf erythematösem Grund am Unterschenkel (Verwendung mit
freundlicher Genehmigung von Prof. Dr. med. A. Stich).

teilung der Krankengeschichte sollten die Reiseroute,
Reisezeit (Regenzeit oder Trockenzeit) und mögliche
Tierkontakte berücksichtigt werden. Laboruntersuchun-
gen bestätigen die klinische Verdachtsdiagnose. Für den
Nachweis von TANV und YDLV stehen in ausgewiese-
nen Einrichtungen hochspezifische und empfindliche
RT-PCR-Tests zur Verfügung.265 Außerdem wurden prak-
tische Multiplex-PCR-Tests entwickelt, um eine Vielzahl
von Ortho- und Yatapoxviren nachzuweisen.257 Viruskul-
turen, zum Beispiel auf Nierenzellen von Affen, die eine
zytoplasmatische Granulation, Kernvakuolen und Ein-
schlüsse vom Typ B zeigen, werden für Forschungszwecke
verwendet.266

Bei der Beurteilung der Krankengeschichte sollten die Reiseroute, Reise-
zeit (Regenzeit oder Trockenzeit) undmögliche Tierkontakte berücksich-
tigt werden.

Prävention and Therapie

Zur Vorbeugung sind die Verwendung von Repellenzien
und Insektenschutzausrüstung (zum Beispiel Netze) wich-
tig, insbesondere in den Abend- und Nachtstunden, wenn
Culex-Mücken am aktivsten sind.267 Derzeit (Stand 2023)
gibt es keine primär präventive Impfung gegen Yatapoxvi-
ren. Es wird nicht davon ausgegangen, dass eine Imp-
fung gegen Orthopoxviren einen Kreuzschutz bewirkt. Es
gibt kein zugelassenes antivirales Mittel für Yatapoxvirus-
Infektionen beim Menschen, aber Cidofovir und Brincido-
fovir könnten effektiv sein.268

RISIKO- UNDWIRTSFAKTOREN FÜR
POCKENVIRUSINFEKTIONEN

Systematische Untersuchungen der Faktoren, die mit
schwerem Verlauf oder ungünstigem Ausgang einer
Pockenvirusinfektion in Verbindung stehen, sind selten.
Historische Beobachtungen und aktuelle Fallserien und
Fallberichte lassen auf folgende allgemeine Risikofaktoren
beimWirt schließen.

Altersextrema

Erkrankungs- und Sterblichkeitsraten bei endemischen
MPXV-Infektionen waren bei Kindern im Alter von unter
10 Jahren am höchsten.269 Während des Mpox-Ausbruchs
in den Jahren 2022/2023 waren jedoch nur selten Kin-
der betroffen, so dass hierzu keine Zahlen existieren.270

In hohem Alter wurden bei Pocken (Variola vera) häufig
schwere Verläufe beobachtet.271

Frühere Pocken- und Mpox-Ausbrüche in endemischen Ländern haben
gezeigt, dass einbesonders hohes, aber auch jungesAlter als Risikofaktor
für einen schweren Verlauf gelten.

Störung/Dysregulation der Hautbarriere

Zu den dermatologischen Risikopatienten gehören Patien-
ten mit atopischer Dermatitis150,272 oder Morbus Darier273

aber auch Verbrennungspatienten.191,274,275 Disseminierte
Virusinfektionen und/oder eine versehentliche Inoku-
lation, zum Beispiel Eczema molluscatum oder Eczema
vaccinatum, können die Lebensqualität stark beeinträch-
tigen und zu Langzeitfolgen führen.272 Dermatologische
Behandlungenbei einer gestörten/dysreguliertenHautbar-
riere, zum Beispiel mit topischen Kortikosteroiden210,211

oder Calcineurininhibitoren,276 zeigten inkongruente
Therapieerfolge, teilweise mit Verschlechterung der
Pockenvirusinfektion. Der sorgsame Einsatz topischer
Kortikosteroide auf ekzematisierter Haut ist zum Beispiel
bei Mollusca contagiosa zum Zweck der Rekonstitution der
Hautschutzbarriere, zur Juckreizlinderung und Prävention
vonAutoinokulation leitliniengerecht.208 Eine rückfettende
Basis- undBiologika-Therapie (zumBeispielmitDupilumab)
können die Virusbekämpfung erleichtern.208,277–279

Eine gestörte oder dysregulierte Hautbarriere wurde häufig mit schwe-
ren Krankheitsmanifestationen in Verbindung gebracht.

Zu den dermatologischen Risikopatienten gehören Patienten mit atopi-
scher Dermatitis oder Morbus Darier aber auch Verbrennungspatienten.

 16100387, 2024, 1, D
ow

nloaded from
 https://onlinelibrary.w

iley.com
/doi/10.1111/ddg.15257_g by R

obert K
och-Institut, W

iley O
nline L

ibrary on [26/02/2026]. See the T
erm

s and C
onditions (https://onlinelibrary.w

iley.com
/term

s-and-conditions) on W
iley O

nline L
ibrary for rules of use; O

A
 articles are governed by the applicable C

reative C
om

m
ons L

icense



82 CME-ARTIKEL

Immunsuppression

Primäre Immundefizienzsyndrome manifestieren sich
oft im Kindesalter, zum Beispiel durch einen schweren
Verlauf einer eigentlich benignen Pockenvirusinfektion
wie Mollusca contagiosa: Das Eczema molluscatum ist
beispielsweise typisch für den angeborenen Dedicator-
of-Cytokinesis-8 (DOCK8)-Mangel, ein kombiniertes
Immundefektsyndrom.280,281 Ungewöhnlich schwere
und/oder mehrfache gleichzeitige Virusinfektionen
sowie schlechtes Ansprechen auf eine (antivirale) The-
rapie sollten den Verdacht auf eine Immunschwäche
lenken.282

Eine vorbestehende Immunschwäche ist ein relevanter Risikofaktor für
eine schwere Erkrankung.

Schwere und/oder mehrfache gleichzeitige Virusinfektionen sowie
schlechtes Ansprechen auf eine (antivirale) Therapie sollten den Ver-
dacht auf eine Immunschwäche lenken.

Zu den relevanten sekundären Immundefekten gehört
die HIV-Infektion. Nach den Erkenntnissen aus dem
Mpox-Ausbruch von 2022/2023 besteht für HIV-positive
Personen, insbesondere für solche, die nicht ausreichend
antiretroviral behandelt sind, die Gefahr einer schweren
und tödlichen Erkrankung.283 Ähnliche Beobachtun-
gen wurden für Kuhpocken284,285 gemacht. Dellwarzen
verlaufen ebenfalls schwerwiegend.286

Patienten mit hämatologischen Malignomen und/oder
Transplantationspatienten sind ebenfalls einem erhöhten
Risiko ausgesetzt, so dass eine sorgfältige Überwachung
und rechtzeitige Erwägung einer antiviralen Therapie oder
einer primär präventiven Impfung gemäß den behördli-
chen Zulassungen und je nach Kontraindikationen erfor-
derlich sind (Tabelle 4).231,287–289

Bestimmte Autoimmunkrankheiten, diemit einer gestör-
ten humoralen und zellulären Immunreaktion einherge-
hen, zum Beispiel systemischer Lupus erythematodes oder
Sarkoidose, sind in hohem Maße mit Virusinfektionen
assoziiert290 und können auch mit einer komplizierten
Pockenvirusinfektion einhergehen, wie dies für Molluscum
contagiosum berichtet wurde.291,292

Innerhalb der dermatologischen Patientenpopulation
sollten diejenigen, die eine iatrogene immunsuppressive
Therapie einschließlich einer Biologikatherapie erhalten,
zum Beispiel aufgrund von Psoriasis, bullösen Derma-
tosen oder Lymphomen, besonders berücksichtigt wer-
den. Komplizierte Pockenvirusinfektionen wurden bei der
Anwendung von oralem Tacrolimus, Mycophenolatmofetil,
Prednisolon,289 Methotrexat,293 und Anti-TNF-α-Therapie
beschrieben.230,294

Innerhalb der dermatologischen Patientenpopulation sollten dieje-
nigen, die eine iatrogene immunsuppressive Therapie einschließlich
einer Biologikatherapie erhalten, zum Beispiel aufgrund von Psoriasis,
bullösen Dermatosen oder Lymphomen, besonders berücksichtigt
werden.

Schwangerschaft

Für schwangere Frauen, insbesondere in den ersten bei-
den Trimestern, besteht das Risiko des Absterbens des
Fötus oder angeborener Missbildungen des Kindes, wie es
für Mpox, Kuhpocken, Vaccinia und Pocken (Variola vera)
nachgewiesen wurde.102,156,295–297 Bei MOCV-Infektionen
wurden Fälle von fötalem Tod oder angeborenen Fehlbil-
dungen bisher nicht berichtet.

Für schwangere Frauen, insbesondere in den ersten beiden Trimestern,
besteht das Risiko des Absterbens des Fötus oder angeborener Missbil-
dungen des Kindes, wie es für Mpox, Kuhpocken, Vaccinia und Pocken
(Variola vera) nachgewiesen wurde.

EIN AUSBLICK, AUCH ÜBER DEN TELLERRAND
DER DERMATOLOGIE HINAUS

Pockenvirusinfektionen sind mehr als nur eine Randnotiz
im Geschichtsbuch, sondern eine Notlage von interna-
tionaler Tragweite (PHEIC), eine vernachlässigte tropische
Dermatose, eine Geschlechtskrankheit, eine Kinderkrank-
heit oder ein Andenken an den letzten Bauernhofbesuch
beziehungsweise die letzte Urlaubsreise.
Das klinische Spektrum der Pockenvirusinfektionen

entwickelt sich ständig weiter und gleichsam werden
regelmäßig neue Pockenviren beschrieben: zum Bei-
spiel das noch nicht definitiv taxonomisch zugeordnete
Alaskapox-Virus bei einem Patienten aus Alaska,298 das
Akhmeta-Virus bei georgischen Milchbauern299,300 oder
“Robbenpocken”bei einem Pfleger von Meeressäugern.301

Bedenkt man, dass Pockenvirusinfektionen zumeist Zoo-
nosen sind, gehen die Auswirkungen über die menschliche
Dermatologie selbstverständlich hinaus: Auf Kamelfarmen
in den Trockengebieten der Alten Welt, auf brasilianischen
Ackerflächen oder auf indischen Büffelranches führen
Pockenvirusinfektionen zu erheblichen wirtschaftlichen
Einbußen, zum Beispiel durch sinkende Milcherträge
und/oder Tiersterblichkeit.167,186 Ein weiteres Beispiel sind
Krokodilfarmen, in denen monetäre Verluste entstehen,
weil das Crocodilepox-Virus (ein Pockenvirus, das eng mit
dem Molluscum-contagiosum-Virus und Parapoxviren
verwandt ist, Abbildung 1) minderwertiges Leder bedingt
(Abbildung 19).302

Um die Krankheitslast zu verringern und das Krank-
heitsmanagement zu optimieren, sind die Entwicklung
neuartiger antiviraler Mittel und die Implementierung
fundierter Impfstrategien von entscheidender Bedeutung.
Ein erster Schritt wurde mit dem antiviralen Wirkstoff
Tecovirimat gemacht. Aber es gibt Bedenken wegen der
schnellen Entwicklung von Resistenzmutationen. Der-
zeit werden neue Substanzen für die Behandlung von
Pockenvirusinfektionen untersucht, zum Beispiel der
Tyrosinkinaseinhibitor Imatinib303 oder Bisbenzimidazol-
Derivate.304
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ABB ILDUNG 19 Krokodilpocken auf der Bauchhaut eines
juvenilen Salzwasserkrokodils (Crocodylus porosus). (a) Sehr frühes
Stadium der aktiven Läsion, (b) nach Abstoßung des nekrotischen
Pfropfens (mit freundlicher Genehmigung von S. Isberg, PhD)

Um die Krankheitslast zu verringern und das Krankheitsmanagement
zu optimieren, sind die Entwicklung neuartiger antiviraler Mittel und
die Implementierung fundierter Impfstrategien von entscheidender
Bedeutung.

Interessanterweise können Pockenviren aufgrund ihrer
einzigartigen molekularen Eigenschaften dazu beitragen,
sowohl Therapeutika als auch Impfstoffe zu entwickeln. In
ihre sehr großen Virionen können künstlich Genfragmente
eingebaut werden, zum Beispiel für vektorbasierte Impf-
stoffe, wie sie für COVID-19 vorgeschlagen wurden.305,306

In ähnlicher Weise können Pockenviruspartikel als Vehikel
für die onkolytische Virotherapie dienen, vergleichbar mit
Talimogen laherparepvec (T-Vec) bei der Behandlung von
Melanomen.307

Es gibt zahlreiche weitere Beispiele dafür, dass Pocken-
virusinfektionen „die moderne Medizin und die biome-
dizinische Wissenschaft geprägt haben und noch immer
prägen“.307

ENTSCHEIDUNGSHILFE FÜR DIE
DIFFERENZIALDIAGNOSE VON
POCKENVIRUSINFEKTIONEN

Die Differenzialdiagnose von Pockenvirusinfektionen kann
schwierig sein und erfordert eine gründliche Anamneseer-
hebung, Berücksichtigung epidemiologischer Informatio-
nen sowie Labortests. Zu den spezifischen Differenzialdia-
gnosen gehören Windpocken oder die Hand-Fuß-Mund-
Krankheit, aber auch bakterielle Infektionen wie kutaner
Milzbrand oder Tularämie und Protozoeninfektionen wie
die Leishmaniose. Tabelle 6 gibt einen Überblick über
spezifische infektiöse Differenzialdiagnosen.
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[CME Questions / Lernerfolgskontrolle]

1. In der Subfamilie
Chordopoxvirinae sind aktuell 22
Genera klassifiziert. Welche
Aussage trifft zu?
a. Vertreter aller Genera können

den Menschen (Homo
sapiens) infizieren und eine
Erkrankung auslösen.

b. Seit der Pockeneradikation
(Variola major/vera) sind alle
Pockenvirusinfektionen
Zoonosen.

c. Alle Pockenvirusinfektionen
entwickelten sich vor dem
Speziesübergang auf andere
Tiere
entwicklungsgeschichtlich
zunächst im Menschen (Homo
sapiens).

d. Vertreter der meisten Genera
haben ihr natürliches
Reservoir im Tierreich; einige
können den Menschen (Homo
sapiens) infizieren.

e. Veränderungen in der
Pockenvirus-Klassifikation
wird es gemäß Konsensus des
International Committee on
Taxonomy of Viruses (ICTV)
nach 2009 nicht mehr geben.

2. Üblicherweise wirken Antikörper
gegen Vertreter des gleichen
Genus kreuzprotektiv, das
heißt:
a. Eine vorangegangene

CPXV-Infektion (Kuhpocken)
kann vor Orf
schützen.

b. Eine vorangegangene
ORFV-Infektion (Orf ) kann vor
Mpox schützen.

c. Eine vorangegangene
BPSV-Infektion (bovine
papulöse Stomatitis) kann vor
Vaccinia schützen.

d. Eine vorangegangene
VACV-Infektion (Vaccinia)
kann vor Mpox
schützen.

e. Eine vorangegangene
CMLV-Infektion
(Kamelpocken) kann vor

Dellwarzen
schützen.

3. Welche post- oder
parainfektiösen
Pockenvirus-assoziierten
Erkrankungen sind am
häufigsten beschrieben?
a. Akute demyelinisierende

Encephalomyelitis (ADEM)
und subakut sklerosierende
Panencephalitis (SSPE)

b. Fatigue und
Belastungsintoleranz

c. Erythema exsudativum
multiforme (EEM) und bullöse
Dermatosen, zum Beispiel
bullöses Pemphigoid

d. Glomerulonephritis,
einschließlich
Minimal-Change
Nephropathie

e. Reaktive Arthritis und
postinfektiöser
Hypothyreoidismus

4. Welche Aussage zum Nachweis
von Pockenvirusinfektionen trifft
am ehesten zu?
a. Ein Abstrich (Abstrichtupfer

mit Plastikstab) von
Hautläsionen eignet sich für
den PCR-Nachweis
(Nukleinsäure-gestütztes
Nachweisverfahren, NAAT)
von Pockenviruserbgut.

b. Der PCR-Nachweis von
Pockenviruserbgut beweist
eine ansteckungsfähige
Pockenvirusinfektion.

c. Das Nukleinsäureamplifikat
(zum Beispiel aus PCR) dient
zum
elektronenmikroskopischen
Nachweis.

d. Aus formalinfixiertem
Gewebe (FFPE) kann kein
PCR-Nachweis
(Nukleinsäure-gestütztes
Nachweisverfahren, NAAT)
von Pockenviruserbgut
gelingen.

e. Serologische Tests eignen sich
für den sicheren Nachweis
einer akuten
Pockenvirusinfektion.

5. Im Rahmen der
Pockeneradikation und darüber
hinaus wurden effektive Vakzine
zur Prävention von
Orthopockenvirusinfektionen
entwickelt. Welche Aussage trifft
zu?
a. Vakzine der ersten Generation

(zum Beispiel Dryvax) stellen
heute die bevorzugte Wahl
dar; der Erfahrungsschatz und
die Evidenz sind hier am
größten.

b. Für Schwangere,
Immunkompromittierte und
in Einzelfallentscheidungen
kommen Vakzine der ersten
Generation (zum Beispiel
Dryvax) zum Einsatz.

c. Die Inzidenz von Orf, boviner
papulöser Stomatitis und
Melkerknoten wurde durch
konsequente Vakzinierung
zur Primärprävention von
Orthopockenvirusinfektionen
reduziert.

d. Es ist ungewiss, ob eine
Vakzinierung aus der Zeit der
Pockenviruseradikation (bis
1980) einen sicheren
Immunschutz gegen
Orthopockenvirusinfektionen
bis heute aufrechterhält

e. Zu den häufigsten
Nebenwirkungen nach
Impfung (adverse events
following immunization; AEFI)
mit Vakzinen der zweiten und
dritten Generation zählen die
Impfpocken.

6. Welche Aussage trifft zur
Therapie von Mpox am ehesten
zu?
a. Die chirurgische Therapie ist

immer das Mittel der ersten
Wahl.
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b. Meist genügt eine
symptomatische Therapie.

c. Für komplizierte klinische
Verläufe sind mehrere
antivirale Wirkstoffe
zugelassen.

d. Aciclovir kann zur Therapie
eingesetzt werden; die Dosis
muss an die Nierenfunktion
angepasst werden.

e. Da Mpox selten
selbstlimitierend verlaufen, ist
eine Therapie in der Mehrzahl
der Fälle unabdingbar.

7. Welchen Aspekt sollte die
Anamnese im Hinblick auf
Tanapocken als
tropendermatologische
Differenzialdiagnose
insbesondere berücksichtigen?
a. Alter und Geschlecht der

erkrankten Person
b. Reiseziel/-verlauf,

Reisezeitraum und
Tierkontakte der erkrankten
Person

c. Sexualkontakte der
erkrankten Person

d. Verzehrte Nahrungsmittel,
insbesondere
Rohmilchprodukte

e. Blutgruppe der erkrankten
Person

8. Einige Pockenvirusinfektionen
gelten als sexuell übertragbar.
Welche Aussage trifft zu?
a. Es sollte zügig eine

antibiotische
Postexpositionsprophylaxe
gegen STI (Doxy-PEP)
eingeleitet werden.

b. Es müssen alle
Kontaktpersonen der letzten
12 Monate benachrichtigt
werden, wenn Dellwarzen
festgestellt wurden.

c. Patienten mit gesicherter
MPXV-Infektion sollte ein
vollständiges STI-Screening
angeboten werden.

d. Kondome schützen sicher vor
einer Übertragung von MPXV.

e. Personen, die eine HIV-PreP
nehmen, sind aufgrund der
antiviralen Therapie vor einer
Ansteckung geschützt.

9. Personen, die an Mpox erkrankt
sind, sollten ausführlich beraten
werden und erhalten spezifische
Empfehlungen von Seiten der
Gesundheitsbehörden. Welche
Empfehlung trifft nicht zu?
a. Vermeiden Sie engen Kontakt

mit anderen Menschen,
insbesondere mit Säuglingen
und Kleinkindern,
Schwangeren oder
immunsupprimierten
Personen.

b. Vermeiden Sie engen Kontakt
mit Haustieren wie Hunden
und Katzen, Hamstern,
Kaninchen, Mäusen und
Ratten.

c. Verzichten Sie auf sexuelle
Aktivitäten und engen
Körperkontakt, bis der
Ausschlag abgeheilt ist.

d. Vermeiden Sie ausgiebiges
Lüften, da sonst Viruspartikel
in die Umwelt getragen
werden.

e. Benutzen Sie nur bestimmte
Haushaltsgegenstände
(Kleidung, Bettwäsche,
Handtücher, Essgeschirr,
Teller, Gläser), die nicht mit
anderen
Haushaltsmitgliedern geteilt
werden sollten.

10. Welche Aussage zur Meldepflicht
nach Infektionsschutzgesetz
(IfSG) trifft nicht zu?
a. Dem Gesundheitsamt werden

gemäß § 6 Abs. 1 Nr. 1 Buchst.
u IfSG der Krankheitsverdacht,
die Erkrankung sowie der Tod
in Bezug auf durch
Orthopockenviren
verursachte Krankheiten
gemeldet.

b. Dem Gesundheitsamt werden
gemäß § 7 Abs. 1 Nr. 36a IfSG
der direkte oder indirekte

Nachweis von
Orthopockenviren, soweit die
Nachweise auf eine akute
Infektion hinweisen,
namentlich gemeldet.

c. Das Gesundheitsamt
übermittelt gemäß § 11 Abs. 1
IfSG an die zuständige
Landesbehörde nur
Erkrankungs- oder Todesfälle
und Erregernachweise, die
der Falldefinition gemäß § 11
Abs. 2 IfSG
entsprechen.

d. Die namentliche Meldung
durch den feststellenden Arzt
oder die Untersuchungsstelle
(Laboratorien, Einrichtungen
der
pathologisch-anatomischen
Diagnostik) hat laut § 9 Abs. 3
IfSG unverzüglich zu erfolgen
und muss dem
Gesundheitsamt spätestens
24 Stunden, nachdem der
Meldende Kenntnis erlangt
hat, vorliegen, auch wenn
einzelne Informationen zur
Meldung noch unvollständig
vorliegen.

e. Infektionen mit Windpocken
(Varizella zoster-Virus, HHV-3)
sind gemäß § 6 IfSG nicht
meldepflichtig.

Liebe Leserinnen und Leser,
der Einsendeschluss an die DDA für
diese Ausgabe ist der 31.März 2024.

Die richtige Lösung zum Thema
“Pemphigus– und
Pemphigoid-Erkrankungen: Klinik,
Diagnostik und Therapie” in Heft
10/2023: 1c, 2a, 3d, 4c, 5b, 6a, 7b, 8e,
9a, 10a

Bitte verwenden Sie für Ihre
Einsendung das aktuelle Formblatt
auf der folgenden Seite oder aber
geben Sie Ihre Lösung online unter
http://jddg.akademie-dda. de ein.
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