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Sehr geehrte Herausgeber,

wir berichten iber zwei Fille von aus der Karibik nach
Deutschland importierten Zika-Virus-Infektionen. Ein
57-jahriger Patient (Fall 1) und eine 53-jahrige Patientin
(Fall 2) stellten sich aufgrund eines akut aufgetretenen klein-
fleckigen Exanthems in unserer Sprechstunde vor. Das mo-
nogame Ehepaar hatte einen siebentagigen Urlaub auf St.
Barth in der Karibik verbracht und war dort von zahlreichen
Miicken gestochen worden. Einen Tag nach Riickkehr traten
bei dem minnlichen Patienten starke Kniegelenksschmerzen
auf, kurz darauf Fieber bis 40°C. Das juckende Exanthem
(Abbildung 1) hatte sich drei Tage nach Beginn der ersten Be-
schwerden entwickelt. Bei der weiblichen Patientin trat eine
ahnliche Symptomatik 24 Stunden spiter auf. Sie litt eben-
falls unter Muskel- und Gelenkschmerzen, hohem Fieber, ei-
nem Exanthem sowie Bulbusschmerzen und Konjunktivitis.

Die erste Blutanalyse erfolgte drei Tage nach Symptombe-
ginn. Dabei zeigten sich lediglich bei Fall 1 erhohte Monozy-
ten, ein erhohtes CRP sowie ein erhohter Dengue-Virus-An-
tikorper Titer des Typs IgG von 1,1 (Normwert < 0,9). Die
serologischen Untersuchungen (IgG und IgM) auf Chikungu-
nya-, Mayaro- und Zika-Virus waren unauffillig ebenso wie
die Antikorper auf Dengue-V-Virus des Typs IgM.

Bei Fall 2 zeigten sich ebenfalls leicht erhohte Monozy-
ten, verminderte Leukozyten sowie eine Verminderung der
absoluten Lymphozytenzahl. Es fanden sich zudem erhohte
Antikorper des Typs G auf Dengue-Virus von 1,9. Das sehr
sensitive Denguevirus-NS1-Antigen war bei beiden Patienten
negativ (< 0,8, Normwert < 0,9).

Bei klinischem Verdacht auf ein Virusexanthem empfah-
len wir eine symptomatische Therapie mit Antiphlogistika,
korperliche Schonung sowie Antihistaminika bei Bedarf.
Differenzialdiagnostisch kommen bei den Symptomen Ex-
anthem, Fieber und Kopfschmerzen nach einer Reise in die
Tropen folgende Erkrankungen in Betracht: Dengue-Virus,
Chikungunya-Virus, Leptospirose, Typhus, HIV-Primarin-
fektion [1].

Die Kontrolluntersuchungen nach vier Wochen zeigten
in beiden Fillen eine Normalisierung des Differenzialblutbil-
des sowie einen Anstieg der zuvor bereits vorhandenen Den-
gue-Virus-IgG: Fall 1: 1,1 auf 5,5 (Positiv ab 0,9) und Fall 2:
1,9 auf $,0.

In beiden Fillen blieb Dengue-NS1-AG negativ. Es kam
zudem bei beiden Patienten zu einem Antikorperanstieg der
Zika-Virus-Antikorper im Enzymimmunoassay: Fall 1: IgG:
< 0,8 auf 2,2 IgM: 0,8 (positiv ab 0,8), Fall 2: IgG: < 0,8 auf
1,4 IgM: 2,0.

Somit kam es in beiden Fillen zur Serokonversion. Die-
se ist 7-10 Tage nach der Infektion zu erwarten und stellt
eine diagnostische Liicke dar. Die Reaktion der Dengue-Vi-
rus-IgG-Antikorper wurde als Mitreaktion bei akuter Zi-
ka-Virus Infektion interpretiert. Bei der Kontrolluntersu-
chung vier Wochen spiter berichteten beide Patienten, dass
Exanthem sowie Gelenk- und Bulbusschmerzen nach einer
Woche abgeklungen seien, das Fieber bereits nach 2-3 Tagen.

Unser Fallbericht schildert eindriicklich den Verlauf ei-
ner in den Tropen erworbenen Zika-Virus-Infektion. Seit

Abbildung 1 Patient 1 mit brennendem makulopapulsem
Exanthem, drei Tage nach Beginn der Beschwerden.
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WHAT ABOUT ZIKA?

Zika is a viral illness caused by the bite of an infected
mosquito. The illness is usually mild with flu-

like symptoms lasting for a few days to a week. Most
people don't even realize that they've been infected.

Common symptoms may include:
¢ Red Eyes
Joint Pain

Fever

*

+ Rash

Medical experts are not able to specify whether Zika
cases recorded in St Barths were travel-associated or

local mosquito born few days to a week after being bit-
ten by a carrier-mosquito.

mosquitoes including:

electric plugs.

quito breeding areas .

cessed.

\WHAT CAN YOU DO?

The best way to prevent diseases spread by mos-
quitoes is to protect yourself and your family from
mosquito bites. Here's how:

+ Wear loose, long-sleeved shirts and long pants.
+ Apply insect repellents to the skin.

+ Keep screen doors and windows closed in your
accommodation.

Microcephaly has now been linked scientifically to
the Zika virus and pregnant women are advised to
consult their medical specialists before traveling.
N
Eden Rock - St Barths

Réservations: +590 590 29 79 99 - info@edenrockhotel.com
www.edenrockhotel.com

2013 gab es einen Anstieg der Zika-Virus-Infektionen in Bra-
silien, Stdost-Asien, Polynesien, Florida, Pazifik Regionen
und auf einigen Karibikinseln [2]. St. Barth ist ein bekanntes
Endemie Gebiet (Abbildung 2).

Das Zika-Virus gehort zur Familie der Flaviviren. Die
Ubertragung erfolgt zumeist durch Miicken der Gattung Ae-
des. Jedoch kann es auch pranatal auf den Fotus sowie sexuell
ubertragen werden. Die Inkubationszeit betragt 3-12 Tage.
Die Zika-Virus-Infektion verlauft in 80 % der Fille asymp-
tomatisch. Zwanzig Prozent der Infizierten zeigen Sympto-
me wie Fieber iiber 38°C, Kopfschmerzen, Konjunktivitis,
makulopapuloses Exanthem, Erschopfungszustinde und

WHAT DO WE DO?

Eden Rock — St Barths takes all possible measures to control

* Complimentary in-room items: organic anti-mosquito
skin protection, mosquito repellent spray and Raid

Treatment of stagnant water and other potential mos-

. Regular spraying by hand of the entire property via the
services of two different contractors whose products
which are non-toxic to humans.

Our Housekeeping Team remains vigilant and seeks to ensure
that doors and windows are closed whenever rooms are ac-

ER

EDEN ROCK
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|
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Abbildung 2 Hinweis aus dem Hotel
- ~ aufdie Zika-Virus-Gefahr.

Gelenkschmerzen [1]. Der Krankheitsverlauf ist in der Regel
nach 2-7 Tagen selbstlimitierend.

Bei entsprechender Reiseanamnese in einem Endemie-
gebiet und typischer Symptomatik kann die Diagnose ent-
weder durch den direkten Nachweis der viralen RNA oder
durch den indirekten Nachweis von Antikorpern erfolgen.
Das Bernhard-Nocht-Institut fiir Tropenmedizin empfiehlt
bei Verdacht auf Zika folgendes diagnostische Vorgehen:
bis zum 7. Tag nach Symptombeginn die PCR aus ED-
TA-Blut und zusitzlich Urin, vom 8.-27. Tag nach Symp-
tombeginn die Serologie aus der Serumprobe sowie zusitz-
lich eine PCR aus Urin oder EDTA-Vollblut und nach mehr
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als 28 Tagen nach Symptombeginn nur noch die Serologie
aus der Serumprobe. Rickkehrer aus Epidemiegebieten bei
fehlenden Symptomen sollten eine serologische Untersu-
chung (IgM- und IgG- Nachweis aus Serum) vornehmen
lassen, wenn sie schwanger sind oder die Sexualpartnerin
schwanger ist [3].

Es sollten parallel zur Differenzialdiagnose IgG-und
IgM Antikorper gegen Dengue-, Chikungunya- und Zika-Vi-
rus mittels ELISA oder indirekter Immunfluoreszenz be-
stimmt werden. Die Interpretation der Ergebnisse kann, wie
auch in unserer Kasuistik, durch die enge Verwandtschaft
der Flaviviren Schwierigkeiten bereiten, da Kreuzreaktionen
der spezifischen Antikorper auftreten. Eine akute Dengue-Vi-
rus-Infektion konnte jedoch durch den negativen Nachweis
des hoch spezifischen NS1-Antigens ausgeschlossen werden.
Bei zurtickliegendem Kontakt mit anderen Flaviviren kann
die IgM-Antwort verzogert sein oder vollstindig ausbleiben.
Der Titeranstieg des IgG nach vier Wochen beweist daher die
akute Zika-Virus-Infektion nach zurtickliegendem Kontakt
mit einem anderen Flavivirus, in unserem Fall sehr wahr-
scheinlich Dengue-Virus.

Bereits 2013 wurde erstmalig kasuistisch von einer aus
Thailand nach Deutschland importierten Zika-Virus-Infek-
tion berichtet [4]. Auch hier konnten positive Dengue-Vi-
rus-Antikorper nachgewiesen werden. Die Autoren betonen,
dass diese Kreuzreaktionen vor allem dann auftreten, wenn
die Patienten bereits Kontakt zu anderen Flaviviren hatten.

Die Hauptgefahr der Zika-Virus-Infektion liegt in der
prianatalen Ubertragung der Infektion auf den Fotus. Un-
tersuchungen an amerikanischen Frauen mit laborchemi-
schem Nachweis einer Zika-Virus-Erkrankung wihrend der
Schwangerschaft zeigten eine ausgeprigte Haufung an Ge-
hirnmissbildungen wie Mikrozephalien, Neuralrohrdefekten
und andere Missbildungen des zentralen Nervensystems [5].
Die Kausalitdt zwischen prinataler Zika-Virus-Infektion
und Fehlbildungen im zentralen Nervensystem wird in zahl-
reichen weiteren Publikationen betont [6].

Desai et al. gehen in ihrer aktuellen Veroffentlichung auf
die durch das Zika-Virus verursachten zelluldren Schiden
ein [7]. Sie diskutieren inwieweit vorangegangene Flavivi-
rus-Infektionen protektiv wirken und die Dauer der Zika-Vi-
rus-Exposition eine Rolle spielen konnten. Die genetische
Vielfiltigkeit der unterschiedlichen Zika-Virus-Populatio-
nen (Brasilien, Asien, Afrika) bereitet bei der Erforschung
der Ubertragungswege und der Auswirkungen auf Zellebene
weitere Schwierigkeiten.

Im April 2016 berichtete Mansuy im Lancet tuber die
starke Anreicherung der Virus-RNA im Sperma. Dies lief§
ihn schlussfolgern, dass schwangere Frauen in Zika-Ende-
miegebieten sich nicht nur vor Miickenstichen schiitzen soll-
ten, sondern auch wihrend der Schwangerschaft vor dem
infektiosen Virus im Sperma ihres Partners [8].

Moreira et. al veroffentlichten im Januar 2017 eine sys-
tematische Ubersicht iiber sexuell erworbene Zika-Virus-In-
fektionen [9]. Der Weg der sexuellen Ubertragung umfasst
neben ungeschiitztem Vaginalverkehr (96,2 %) auch Oral-
(18,5 %) und Analverkehr (7,4 %). Die durchschnittliche
Dauer zwischen der vermuteten sexuellen Ubertragung und
dem Auftreten der ersten Symptome betrug 13 Tage. Zi-
ka-RNA konnte in einem Fall noch 188 Tage nach den ers-
ten Symptomen im Sperma isoliert werden, infektiose Viren
konnten noch bis zu 69 Tage nach dem Beginn der Beschwer-
den isoliert werden.

Kuna und Gajewski betonen, dass der Nachweis von
Virus-RNA nicht bedeuten muss, dass die Virusmenge auch
ausreicht, um infektios zu sein [10]. In ihrem Artikel ,,Pre-
vention of sexual transmission of Zika Virus“ empfehlen sie
analog den WHO-Empfehlungen: Schwangere Frauen sollen
entweder mit Kondomen verhiiten oder abstinent bleiben.
Paaren mit Kinderwunsch wird empfohlen nach Reisen in
Zika-Gebiete sechs Monate bis zur Zeugung abzuwarten.
Sexualpartner von schwangeren Frauen, welche in ein Zi-
ka-Endemiegebiet gereist sind, sollten wahrend der gesamten
andauernden Schwangerschaft Kondome verwenden oder se-
xuell enthaltsam sein [10].

Zika-Viren stellen zudem einen Ausloser fiir das Auf-
treten des postinfektiosen Guillain-Barré-Syndrom dar. Es
konnte gezeigt werden, dass es in von Zika-Virus betroffenen
Liandern parallel zur Zika-Virus-Epidemie zu einer Zunahme
des Auftretens der reversiblen Lihmungen gekommen ist [11].
Dies wurde aktuell durch eine Publikation in JAMA Neuro-
logy bestitigt. Brasilianische Arzte fanden heraus, dass sich
die Inzidenz der schweren neuroinflammatorischen Erkran-
kung nach Ausbruch des Zika-Virus versechsfacht hatte.
Dreiundneunzig Prozent der Guillain-Barré-Syndrom-Pati-
enten waren Zika-positiv [12].

Unsere Kasuistik soll hinsichtlich in den Tropen erworbe-
ner Erkrankungen sensibilisieren. Es sollte in der Anamnese
bei entsprechenden Symptomen stets nach Fernreisen gefragt
werden. Probleme bereitet die Diagnostik auch deshalb, weil
in Deutschland die Erfahrung mit diesen Infektionskrankhei-
ten und der Interpretation der Laborwerte noch fehlt.

Auch wenn die Zika-Virus-Infektion nicht kausal behan-
delbar, bei Nichtschwangeren relativ ungefahrlich und selbst
ausheilend ist, so besteht die Gefahr jedoch in der perinatalen
und sexuellen Ubertragbarkeit. Jedoch sollte betont werden,
dass Schatzungen aus dem Jahr 2016 davon ausgehen, dass
lediglich 3 % der Zika-Infektionen durch sexuelle Ubertra-
gung erfolgten [13]. Aktuell werden in den USA klinische
Studien zu Impfstoffen durchgefithrt. Bis zu deren Zulassung
ist es entscheidend, durch entsprechende Schutzmafinahmen
die Ubertragung zu verhindern. Paaren mit Kinderwunsch
wird empfohlen nach Reisen in Zika-Gebiete sechs Monate
bis zur Zeugung abzuwarten [10].
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Im September 2017 wurden erstmals auch in Karls-
ruhe Tigermiicken in der Nihe eines Containerbahnhofes
nachgewiesen, somit ist die Aedes-Miicke nun endgiltig in
Deutschland angekommen [14].
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