ZIKAVIRUS-INFEKTION

MEDIZINREPORT

Tropische Krankheit mit Relevanz
filr Deutschland

Bisher wurden Zikavirus-Infektionen in Deutschland nur bei Reisertckkehrern
nachgewiesen. Das Ansteckungsrisiko durch Mucken ist hierzulande gering,
aber nicht ausgeschlossen. Eine sexuelle Ubertragung ist maglich.

D erzeit gibt es grofe Zikavi-
rus-Ausbriiche in Siid- und

Mittelamerika. Wahrend die Zika-
virus-Infektion oft asymptomatisch
oder mit einer vergleichsweise mil-
den Symptomatik abléduft, stehen
Zikavirus-Infektionen bei Schwan-
geren im Verdacht, mit schwe-
ren Hirnfehlbildungen, insbesonde-
re Mikrozephalien bei Ungebore-
nen einherzugehen. Allerdings sind
weitere Studien erforderlich, um
das vom Zikavirus ausgehende Ge-
sundheitsrisiko zu charakterisieren.
Neue Erkenntnisse aus momentan
durchgefiihrten Untersuchungen kon-
nen es erforderlich machen, die be-
stehenden Empfehlungen kurzfris-
tig anzupassen.

Das Zikavirus gehort zur Familie
der Flaviviren und wurde bereits
1947 im Zika-Wald Ugandas aus
dem Blut von Affen isoliert. Sero-
privalenzstudien und Nachweise
von Zikavirus-Infektionen bei Rei-

seriickkehrern belegen, dass das Vi-
rus mindestens seit einigen Jahr-
zehnten auch in Asien zirkuliert. Zi-
kavirus-Epidemien fielen zundchst
2007 in Mikronesien auf, und wur-
den ab 2013 aus anderen Inselstaaten
im pazifischen Raum, wie zum Bei-
spiel Franzosisch-Polynesien, berich-
tet. Untersuchungen mit archivierten
Blutspenden bestdtigten, dass dort
das Virus zuvor nicht zirkulierte.

Aushruchsgeschehen in

Mittel- und Siidamerika

Im Miérz 2015 wurden Zikavirus-
Infektionen erstmalig in Brasilien
bestitigt und in der zweiten Jahres-
hilfte zunehmend auch Infektionen
aus weiteren Landern Siidamerikas,
danach auch Mittelamerikas und
der Karibik berichtet. Die nicht vor-
handene Immunitét in der dortigen
Bevolkerung fiihrt zu einer hohen
Rate an Infektionen und damit zu
einer hohen Pridvalenz der Virdmie.
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Die Asiatische
Tigermiicke (Aedes
albopticus) kann
das Zikavirus ver-
mutlich ibertragen.
Sie kommt in Teilen
Siiddeutschlands
VOor.

Foto: dpa

Daraus folgt auch eine hohe Wahr-
scheinlichkeit flir Reisende, sich
wihrend eines Aufenthalts in Lan-
dern mit einer Zikavirus-Epidemie
zu infizieren.

Reisende sollten daher auf eine
ganztigige, konsequente Anwen-
dung personlicher SchutzmaBnah-
men zur Vermeidung von Miicken-
stichen achten. Eine aktuelle Uber-
sicht tiber alle Léander, in denen Zi-
kavirus-Infektionen in den letzten
Monaten nachgewiesen wurden,
finden Sie auf der Webseite des Eu-
ropean Centre for Disease Preven-
tion and Control (1).

In Europa wird das Zikavirus
bisher ausschlieBlich bei Reise-
riickkehrern aus den Tropen, bezie-
hungsweise vereinzelt bei deren Se-
xualpartnern diagnostiziert. Aktuel-
les zur epidemiologischen Situation
findet man auf der Homepage des
Robert Koch-Instituts (2).

Das Virus wird von Miicken vor
allem der Gattung Aedes (Stego-
myia) tbertragen. Bei den bisher
bekannten Ausbriichen steht die
Gelbfiebermiicke Aedes aegypti im
Vordergrund. Diese ist in den Tro-
pen und teilweise auch in den Sub-
tropen verbreitet und ist vor allem
tagsiiber und in der Ddmmerung ak-
tiv. Es wird vermutet, dass auch die
in Europa und bis nach Stiddeutsch-
land vorkommende Asiatische Ti-
germiicke (Aedes albopictus) das
Zikavirus Ttbertragen kann. Eine
Ubertragung des Zikavirus von vi-
rdmischen Reiseriickkehrern auf
ibertragungskompetente Miicken-
populationen in Deutschland ist un-
ter den hiesigen klimatischen Be-
dingungen zwar unwahrscheinlich,
aber nicht auszuschliefen, so dass
es im Sommer auch in Deutschland
zu einer rdumlich und zeitlich be-
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grenzten Ubertragung des Zikavi-
rus kommen kann. Daher kann die
Information iiber laborbestitigte
Zikavirus-Infizierte beim Gesund-
heitsamt von Nutzen sein.

Keine Transmission durch
Muttermilch und Speichel
Die Dauer der Virdmie betrégt bei ei-
ner Zikavirus-Infektion nur wenige
Tage — in anderen Korperfliissigkei-
ten kann das Virus ldnger nachgewie-
sen werden. Es gibt keine dokumen-
tierten Félle von Transmission durch
Muttermilch, Urin oder Speichel. Die
Ubertragung von der akut infizierten
Mutter auf das Kind wahrend der Ge-
burt ist moglich. In Deutschland wer-
den Reiseriickkehrer aus Ausbruchs-
gebieten fiir vier Wochen von Blut-
spenden zuriickgestellt.

Die Moglichkeit von sexueller
Ubertragung vom Mann auf die

Frau wurde schon 2011 beschrie-
ben. Im Rahmen der Epidemie in
Siid- und Mittelamerika werden aus
den USA und aus Europa vermehrt
solche Fille berichtet, so dass die
sexuelle Ubertragbarkeit epidemio-
logisch relevant erscheint. We-
gen des moglichen Zusammenhangs
von Zikavirus-Infektionen in der
Schwangerschaft und Fehlbildun-
gen beim Neugeborenen ist es ins-
besondere von individualmedizini-
scher Bedeutung, wenn Sexualpart-
nerinnen von Infizierten schwanger
sind oder werden konnen. Bis zur
wissenschaftlichen Kldrung emp-
fehlen das Auswértige Amt und die
Deutsche Gesellschaft fiir Tropen-
medizin daher nach einer moglichen
Exposition in den Ausbruchsgebie-
ten bei Sexualverkehr mit Schwan-
geren und Frauen, die schwanger
werden konnen, den Kondomge-
brauch fiir sechs Monate. Dariiber
hinaus kann die Dauer des Aufent-
haltes und das personliche Risiko-
profil vor Ort es rechtfertigen, nach
Riickkehr generell Sexualpartner fiir
den oben genannten Zeitraum durch
Kondomgebrauch zu schiitzen.

Ein groBer Teil der Infektionen
verlduft asymptomatisch. Das klini-
sche Bild einer akuten Zikavirus-In-
fektion wird im Vergleich zu Den-
gue- und Chikungunya-Infektionen
als mild beschrieben. Die Infektion
macht sich oft durch Hautausschlag,
Kopf-, Gelenk- und Muskelschmer-
zen sowie eine nichteitrige Konjunk-
tivitis bemerkbar. Die Korpertempe-
ratur ist in einem Teil der Patienten
erhoht, zumeist aber im subfebrilen
Bereich. Klinisch ldsst sich deshalb
eine Zikavirus-Krankheit differenzi-
aldiagnostisch nicht von anderen Er-
krankungen abgrenzen. Die Akut-
symptome treten in den meisten Fal-
len drei bis sieben Tage und in weni-
gen Extremfillen bis zu zwolf Tage
nach einem infektiosen Miickenstich
auf und dauern bis zu einer Woche
an. Bislang wurden Todesfille nur
im Kontext von signifikanten Ko-

Nach maglicher Exposition wird Mannern fiir sechs Monate
Kondomgebrauch empfohlen - vor allem beim Geschlechtsverkehr
mit Schwangeren und Frauen, die schwanger werden kdnnen.

morbiditdten berichtet. Bei Patien-
ten, die innerhalb von zwei Wochen
nach ihrer Riickkehr aus einem
betroffenen Gebiet entsprechende
Symptome entwickeln, sollte man an
die Zikavirus-Krankheit denken. Die
Infektion wird, wie andere Pathoge-
ne auch, post-infektios mit der Ent-
wicklung eines Guillain-Barré-Syn-
droms in Verbindung gebracht. Es
wurde auch ein Fall von Zikavirus-
assoziierter Meningoenzephalitis bei
einem élteren Patienten beschrieben.
Im Oktober 2015 berichtete das
brasilianische Gesundheitsministeri-
um, dass in Teilen Brasiliens eine
deutliche Hiaufung von Mikrozepha-
lie mit Hirnfehlbildungen bei Foten
und Neugeborenen beobachtet wur-
de. Diese Erkrankungen traten vor
allem in den Regionen vermehrt auf,
in denen in den Monaten zuvor Zi-
kavirus-Epidemien registriert wor-
den waren. Auf Bevolkerungsebene
folgte auch dem Zikavirus-Aus-
bruch in Franzosisch-Polynesien ein
Cluster von Hirnfehlbildungen.
Mehrere Fallberichte beschreiben
die Funde von Zikavirus-RNA und
-antigen im Fruchtwasser von infi-

zierten Miittern und den Gehirnen
betroffener Féten und Neugebore-
ner. Somit scheint die Mdglichkeit
einer kongenitalen Infektion durch
das Zikavirus, einschlie3lich Passa-
ge der Plazenta und der fetalen Blut-
Hirn-Schranke, gegeben zu sein. Die
Hirn-Fehlbildungen traten vor allem
isoliert, ohne andere Fehlbildun-
gen auf, allerdings beschrinkt sich
das Dbislang beobachtete Spek-
trum nicht alleine auf Mikrozepha-
lie. Bildgebende Untersuchungen
zeigten bei diesen Patienten in-
trakranielle Verkalkungen in den
periventrikuldren, parenchymalen
und thalamischen Regionen, dhn-
lich wie bei anderen kongenitalen
Infektionen (zum Beispiel: Cyto-
megalovirus und Toxoplasmose).
Es wurden auch pathologische
Augenbefunde (Atrophien und
Anomalien des Sehnervs) bei Saug-
lingen mit mutmaBlicher Zikavirus-
Infektion berichtet.

Aufgrund dieser Beobachtungen
scheint es momentan wahrschein-
lich, dass Zikavirus-Infektionen der
Mutter, vor allem im ersten Trimes-
ter der Schwangerschaft, zu diesen
Fehlbildungen bei Kindern fiihren
konnen. Die Weltgesundheitsorgani-
sation (WHO) hat aufgrund der
moglicherweise Zikavirus-assoziier-
ten Héufungen von Mikrozephalie
am 1. Februar 2016 eine gesundheit-
liche Notlage von internationaler
Tragweite (public health emergency
of international concern — PHEIC)
erklart. Die WHO hat im Anschluss
fiir die betroffenen Staaten und an-
dere gefahrdete Gebiete eine Reihe
von Empfehlungen zur Einddm-
mung und Kontrolle des Ausbruchs-
geschehens ausgesprochen. Momen-
tan muss man davon ausgehen, dass
sich das Zikavirus in Amerika wei-
ter ausbreiten konnte. Fiir Deutsch-
land hat die Ausrufung des PHEIC
keine direkten Folgen.

Schwangere soliten nicht in
Epidemiegebiete reisen
Epidemiologische Studien zum
Zusammenhang zwischen Zikavi-
rus-Infektion und Hirnfehlbildun-
gen werden in Amerika durchge-
fithrt. Dartiber hinaus ist der Ein-
fluss von weiteren Faktoren (zum
Beispiel kozirkulierende andere
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Diagnostisches Vorgehen bei Verdacht auf Zikavirus-Infektion

Aufenthalt in
Epidemiegebiet fiir
Zikavirus in den
letzten 3 Wochen?

Aktuelle oder
vorhergehende
Symptome einer Zika-
virus-Infektion?

Y

Bis zum 7. Tag nach
Symptombeginn:
» PCR aus Serum oder
Plasma UND
» PCR aus Urin
- J
Y
8 bis 28 Tage nach
Symptombeginn:
» Serologie aus Serum
(IgG/IgM) UND
» PCR aus Urin
- @ J
S
Mehr als 28 Tage
nach Symptombeginn:
» Serologischer Test
aus Serum
- @ J

Epidemiegebiet in den

4a

4b

einer Schwangeren?

Geschlechtspartner
mit Aufenthalt in

letzten 3 Wochen?

Bekannte
Schwangerschaft?

Diag
Zikavir
Ab Tag 28 nach
Riickkehr:

» Serologischer Test
aus Serum

ODER

Geschlechtspartner

Ab Tag 28 nach
Riickkehr:

» Serologischer Test
aus Serum
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diagnostischen Vorgehen bietet das
Nationale Referenzzentrum fiir tro-
pische Infektionserreger auf der
Webseite des Bernhard-Nocht-In-
stituts (3;Grafik).

Aktuell schwangere Reisertick-
kehrerinnen aus Epidemie- und
Endemiegebieten und ménnliche
Reiseriickkehrer mit schwangerer
Partnerin sollten sich unabhingig
von bestehenden Symptomen se-
rologisch auf eine Zikavirus-In-
fektion testen lassen. Dariiber hi-
naus ist eine labordiagnostische
Untersuchung bei Patienten mit
den genannten Symptomen sinn-
voll, die diese in den Epidemie-
und Endemiegebieten entwickelten
oder innerhalb von zwei Wochen
nach Reiseriickkehr entwickeln.
Bei anderen Personen ist eine
Diagnostik auf Zikavirus-Infekti-
on nicht notwendig.

In den ersten Erkrankungstagen
lasst sich eine Zikavirus-Infektion
im Blut und im Urin direkt nach-
weisen, spéter iiber eine Antikor-
per-Diagnostik. Fiir den Nachweis
ist bis etwa zum 7. Tag nach
Symptombeginn eine RT-PCR aus
Serum und Plasma sowie Urin
sinnvoll, vom 8. bis 28. Tag nach
Symptombeginn eine Serologie
aus Serum (IgM- und IgG-Nach-
weis), sowie eine PCR nur aus
Urin. Deshalb sollte in diesen Fil-
len eine Urinprobe fiir den Virus-

nostik auf
us-Infektion

nicht
notwendig

Quelle: BNITM

Erreger, maternale Antikdrper, Me-
dikationen, etc.) momentan schwer
einzuschétzen. Bis zu einem mog-
lichen Beweis des Gegenteils soll-
ten insbesondere schwangere Frau-
en vor dieser Infektion geschiitzt
werden.

Reisende in tropische Léander
sollten vor der Abreise iiber den ak-
tuellen Stand der Zikavirus-In-
fektionen in der jeweiligen Regi-
on unterrichtet sein. Insbesondere
Schwangere und Frauen, die eine
Schwangerschaft planen, sollten
sich von einem Tropen- oder Reise-
mediziner mit Kenntnis der jeweili-
gen aktuellen Situation beraten las-
sen. Das Auswirtige Amt (in Ab-
stimmung mit der Deutschen Ge-
sellschaft fiir Tropenmedizin und
Internationale Gesundheit) emp-
fiehlt momentan Schwangeren von

vermeidbaren Reisen in Zikavirus-
Epidemiegebiete abzusehen. In die-
sen Gebieten sollten sich Schwan-
gere und andere Personen in ge-
schlossenen Rdumen und im Frei-
en ganztigig gegen Stechmiicken
schiitzen, zum Beispiel durch In-
sektenschutzmittel und bedeckende
Kleidung. In nicht klimatisierten
Zimmern sollten Fenster- und Bett-
netze genutzt werden. Reisende, die
innerhalb von drei Wochen nach ih-
rer Riickkehr aus einem betroffenen
Gebiet Symptome entwickeln, die
auf eine Infektion mit dem Zikavi-
rus hindeuten, sollten einen Arzt
aufsuchen und auf die Reise hin-
weisen.

Aktuell ist eine vollumfassende
Zikavirus-Labordiagnostik in ver-
schiedenen Einrichtungen in Deutsch-
land verfligbar. Empfehlungen zum
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direktnachweis gleich mit einge-
schickt werden. Mehr als 28 Ta-
gen nach Symptombeginn eignet
sich nur noch die Serologie aus
Serum. |
Dr. med. vet. Hendrik Wilking

Dr. med. Mirko Faber

Prof. Dr. med. Klaus Stark

Christina Frank, Ph.D.

Robert Koch-Institut

Prof. Dr. med. Jiirgen May

Prof. Dr. med. Jonas Schmidt-Chanasit
Bernhard-Nocht-Institut fiir Tropenmedizin

Fiir den Virus-
nachweis werden
eine Blut- und eine
Urinprobe bendtigt.
Liegt der Symptom-
beginn mehr als 28
Tage zuriick, ist nur
noch eine Serologie
maglich.
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