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Impfungen beschiftigen uns alle in der taglichen Praxis zunehmend. Nicht nur sind die Richt-
linien zur Impfpraxis stindigen Anderungen unterworfen, auch unsere Patienten wollen immer
mehr und bessere Informationen. DoXMedical hat sich daher entschlossen, tiber Impfungen —
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sowohl alltigliche wie auch seltenere — regelmissig in der eigenen Rubrik DoXVaccine zu orien-
tieren. Es freut uns ausserordentlich, dass wir dafiir einen kompetenten Partner gefunden haben,
namlich die Division Vaccines & Diagnostics der Firma Novartis Pharma Schweiz AG.

enzephalitis (FSME) in der Schweiz

Schon bald wird es draussen wieder
wdrmer, die Natur erwacht aus
ihrem Winterschlaf und lddt zum
Verweilen im Freien ein. Doch bevor
die ersten Meldungen von Zecken-
bissen in diesem Jahr auftauchen
ein paar Kommentare zum Thema
Risikogebiete der Friihsommer-

Meningoenzephalitis.

Michael Endrich

Wie in vielen anderen europaischen Lan-
dern ist FSME in der Schweiz eine mel-
depflichtige Erkrankung. Trotz jahrlich
schwankenden Fallzahlen von Zecken-
enzephalitis in der Schweiz zeigt der
Trend der letzten Jahre deutlich nach
oben. Fur das Jahr 2008 verzeichnet das
BAG gegentiber dem Vorjahr wieder einen
Zuwachs von gut 14 Prozent, auf total
127 Fallmeldungen gegentiber 111 im
Jahr 2007 (1). Erstmals liegt 2008 auch
eine Fallmeldung fiir den Kanton Tessin
vor. Angefithrt wird die Liste nach wie vor
durch den Kanton Ziirich, wo letztes Jahr
42 Meldungen eingingen, was einem Drit-
tel aller gemeldeten FSME-Erkrankun-
gen schweizweit entspricht. Gegeniiber
dem Vorjahr deutlich gestiegen sind die
Zahlen der Falle im Kanton Bern, aber
auch in den Kantonen Obwalden, Waadt
und Zug.

Komplexe Wechselbeziehung

Mit Blick auf die Daten aus Europa wird
deutlich, dass die jahrlichen Fallzahlen
auch ausserhalb der Schweiz Schwan-
kungen unterliegen (2). Bis anhin ist es
nicht moglich, aufgrund dieser Statistik
prazise die weitere Entwicklung vorher-
sagen zu kénnen. Unstrittig ist, dass in
den vergangenen drei Jahrzehnten in
ganz Europa die gemeldeten Fallzahlen
von FSME-Erkrankungen kontinuierlich
zugenommen haben.

Die Epidemiologie der FSME-Erkrankun-
gen deutet auf eine komplexe Wechsel-
beziehung verschiedenster Faktoren hin.
Fiar den Anstieg werden Verdnderun-
gen in den soziodkonomischen Lebens-
umsténden (u.a. Freizeitgestaltung, Frei-
zeitaktivitaten, individuelle Mobilitat),
klimatische Verdnderungen mit Einfluss
auf das Vektorsystem Zecke, verbesserte
diagnostische Methoden und gesteigerte
Aufmerksamkeit fur die Erkrankung als
Faktoren postuliert, wobei das Klima
(resp. Klimaveranderungen) nicht die
wichtigste Rolle zu spielen scheint (2, 3).

Kreislauf von infizierten Zecken

und Wirbeltieren

Die Verteilung des Virus in den betroffe-
nen Regionen erfolgt in endemischen Ge-
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(gehufte Infektionen)

Die FSME-Impfung wird
allen Erwachsenen und
Kindern empfohlen, die
in Endemiegebieten woh-
nen oder sich zeitweise
dort aufhalten.*

*BAG, Empfehlung zur Impfung gegen
Zeckenenzephalitis, BAG-Bulletin 2006;
Nr. 13: 225-231

A\ Gefahrengebiete oder Bevilkerung mit niedrigerem Risiko
(Einzelinfektionen oder mit Infektionen zu rechnen)

m Gefahrengebiete oder Bevilkerung mit hoherem Risiko

Risikogebiete der Zeckenenzephalitis (FSME) in der Schweiz

Prof. Dr. med. T Krech, Kreuzlingen

Datenquellen:
— BAG, Dr. Zimmermann, persinliche Mitteilung
— eigene Daten von Prof. Krech
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bieten und ist gebunden an das Vorkom-
men des Hauptiibertrégers Ixodes rici-
nus. Das Virus wird in einem Kreislauf
von infizierten Zecken und Wirbeltieren
weitervermehrt. Holt sich die Zecke die
Blutmabhlzeit beim Menschen, dann han-
delt es sich, biologisch betrachtet, um
einen Unfall, weil der Mensch nicht zum
nattirlichen Kreislauf gehért. Die Uber-
tragung des Virus erfolgt horizontal tiber
Zeckenstiche, wobei Kleinstsauger wie
wie zum Beispiel die Rételmaus das
Hauptreservoir fir das Virus darstellen.
Zusatzlich wird das Virus in der Zecke
auf Tochtergenerationen vertikal tiber die
Eiablage weitergegeben. Eine effiziente
Virusweitergabe von infizierten auf nicht
infizierte Zecken erfolgt durch so ge-
nanntes Co-feeding, das heisst wenn
mehrere Zecken zeitgleich am selben Wirt
saugen, zum Beispiel am selben Maus-
ohr.

Interpretation der FSME-Karten

Die Ausweisung von FSME-Risikogebie-
ten erfolgt heute vielfach auf Basis von
geografisch zugeordneten, autochthonen
FSME-Erkrankungen. So stellt denn
auch die Karte des Bundesamts fir Ge-
sundheit (BAG) nichts weiter dar als die
geografische Verteilung der Wohn- res-
pektive wahrscheinlichen Infektionsorte
uber die Jahre gesammelter und gemel-
deter FSME-Erkrankungsfalle. Der Be-
zeichnung als Risikogebietekarte wird
diese Karte nur begrenzt gerecht, denn es

wiare fahrlassig zu glauben, dass ein
FSME-Infektionsrisiko nur dort besteht,
wo ein roter Punkt eingezeichnet ist.
Eine andere, in Wartezimmern von Arzt-
praxen viel gesehene Karte ist jene ba-
sierend auf den Daten von Prof. T. Krech
aus Kreuzlingen, die soeben aktualisiert
wurde (Abbildung). Hier geht der Ansatz
uber jenen der BAG-Karte hinaus und
verfolgt die effektive Absicht der Darstel-
lung von Risikogebieten. Die rot deckend
eingezeichneten Gebiete entsprechen den
Zonen mit gehauft auftretenden Infektio-
nen. Diese Zonen decken sich mit der
BAG-Karte, abgesehen von der grafi-
schen Darstellung.

Zum einen berticksichtigt die hier abge-
bildete Karte zusatzlich Siedlungszonen
und -dichte der Bevolkerung, zum ande-
ren nattrliche Virusreservoire und Vege-
tationsbiotope. Gebiete, wo aufgrund die-
ser Gegebenheiten mit Infektionen zu
rechnen ist, sind rot schraffiert gekenn-
zeichnet. Damit wird impliziert, dass es
eine Frage von Zeit, Wahrscheinlichkeit
und Statistik ist, bis in solchen Risiko-
gebieten auch humane Erkrankungsfélle
verzeichnet beziehungsweise ans BAG
gemeldet werden, da auch in einem Risi-
kogebiet nur jede hundertste Zecke Tra-
ger des Virus sein kann. So war denn
auch zum Beispiel im Gebiet siidlich des
Neuenburgersees, rund um Yverdon-les-
Bains, langst als potenzielles Risikoge-
biet rot schraffiert gekennzeichnet, bevor
dort die ersten Erkrankungsfille regis-

triert wurden und das Gebiet so erst spa-
ter als Risikopunkt auch in der BAG-Kar-
te vermerkt wurde.

Die hier abgebildete Karte stellt keine Re-
duktion auf Vorkommensgebiete der Ze-
cken dar. Sie erstrecken sich tber die
eingefarbten Zonen hinaus auf theore-
tisch samtliche Vegetationszonen unter-
halb der Lebensraumobergrenze der Ze-
cken von rund 1000 m t. M. Auch ent-
spricht die hier abgebildete Karte nicht
dem Gefahrengebiet fir Borreliose. Letz-
teres kann wiederum gleichgesetzt wer-
den mit dem Vorkommen der Zecken.

Wissen um endemische Gebiete
erweitern

Gebiete, in welchen das FSME-Virus je
gefunden wurde, miissen auch langfris-
tig als Risikogebiet eingestuft werden,
selbst wenn dort keine Erkrankungsfille
in jingster Zeit auftraten. Das Wissen
um endemische Gebiete muss weiterhin
erweitert werden, speziell dort, wo gegen-
wértig keine humanen Félle beobachtet
wurden, um das zukiinftige Risiko der ex-
ponierten Personen zu erfassen.
Denkbar wiére - was in wenigen européi-
schen Léndern bereits gemacht wird -,
ergdnzend Daten zur Virusprivalenz in
Zecken, das heisst nach molekularem
Nachweis von FSME-Viren (PCR) in ge-
sammelten Zecken, zu berticksichtigen.
Dabei liessen sich auch Ergebnisse von
Antikdrperuntersuchungen bei nattrli-
chen Reservoirwirten (z.B. Mause) oder
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anderen Wirtstieren (Rotwild, Hunde) far
die Beurteilung eines Infektionsrisikos
fiir den Menschen verwenden. Bekannt
ist bereits, dass die Viruspravalenz in Ze-
cken sowie die Zeckenpravalenz in den
betroffenen Risikogebieten stark variie-
ren kénnen. Innerhalb eines Risikogebie-
tes koénnen lokal unterschiedlich hohe
Risiken bestehen. Andererseits darf der
Aufwand fiir eine solche Systematik nicht
unterschétzt werden. Auch wenn von
einer hohen Viruspréavalenz gesprochen
wird, bedeutet dies, dass nur rund 1 von
100 Zecken Tréager des FSME-Virus ist.

Kreuzreaktionen abkldren
Zusammenfassend bieten sich folgende
Methoden zur Beschreibung und Uber-
wachung der epidemiologischen Situa-
tion von FSME an (2):
¢ Untersuchung an Zecken (molekularer
Nachweis des Virus) und Wildtieren
(Seropravalenz)
* Seropravalenz bei Personen (u.a. Wald-
arbeiter), die zeckenexponiert sind
* Beschreiben klinischer Erkrankungs-
falle und deren geografische Zuord-
nung.
Labordiagnostische Methoden miissen
mit Blick auf ihre Aussagekraft iiberpruft
und mit Sachverstand eingesetzt werden.
Insbesondere die Méglichkeit von Kreuz-
reaktionen mit anderen Flaviviren (u.a.
Gelbfieber, japanische Enzephalitis, Den-
gue- oder West-Nil-Fieber), ob nun na-
tarlich (stumm) auf Fernreisen oder tiber
eine Impfung erworben, sollte immer so
gut wie moglich abgeklart werden (2).
Hier soll angemerkt werden, dass die
kommerziell verfiigharen ELISA-Tests als
Diagnostikinstrument entwickelt wurden
und sich hierfiir auch eignen. Diese Tests
eignen sich jedoch nicht zur Uberprii-
fung eines Impfschutzes respektive einer
Immunitat. Zum einen ist der ELISA-, im
Gegensatz zum Neutralisationstest (ein-
gesetzt in klinischen Impfstudien), kein
funktionaler Test. Zum anderen fehlt das
Schutzkorrelat, welches nicht zu ver-
wechseln ist mit dem auf dem Labor-
ergebnisbogen angegebenen Referenz-
wert. Der lange giiltige ELISA-Titer von
126 Vienna Units (VIEU/ml), der frither
als Korrelat fiir einen Schutz angenom-
men wurde, erwies sich als ungentigend,
spatestens seit Personen mit einem ELI-
SA-Titer von 132 VIEU/ml danach trotz-
dem an FSME nicht nur erkrankten, son-
dern verstarben (4).

Fehlende Standards zur Falldefinition

Im Namen der FSME-Arbeitsgruppe des
ENIVD-Netzwerks (European Network for
Diagnosis of dmported» Viral Diseases)
wurden die national gultigen Falldefini-
tionen und Meldeverfahren der européi-
schen Léander, in denen die FSME vor-
kommt, miteinander verglichen. Es zeig-
ten sich grosse Unterschiede, nicht nur
in der Diagnose und Beschreibung der
Félle, sondern auch in der Festlegung
und Methodik zum Ausweis von FSME-
Risikogebieten (5). Europaweite Stan-
dards zur Falldefinition fehlen leider
noch immer. Auch die Schweiz kennt kei-
ne offizielle beziehungsweise klar formu-
lierte Falldefinition.

Vergessen wir nicht, dass FSME neben
den gesundheitlichen Leiden fur die Be-
troffenen hohe Kosten fur das Gesund-
heitssystem verursacht (Intensivbehand-

lungen, mégliche langwierige kognitive
und neuropsychiatrische Sequelen usw.)
(2). Daher ist die Impfung gegen Zecken-
enzephalitis empfohlen und kassen-
zulédssig fiir Personen, die in den Ende-
miegebieten wohnen, aber auch fiir jene,
die sich nur zeitweilig dort aufhalten (z.B.
Wanderung und/oder Picknick in einem
Risikogebiet). Das &sterreichische Bei-
spiel einer konsequent und erfolgreich
umgesetzten Impfstrategie gegen die
FSME sollte weiter motivieren, diesen
Weg zu beschreiten. *
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