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Hepatitis E aus der Sicht des Klinikers

Die Hepatitis E ist eine durch das Hepatitis E Virus (HEV) ausgeldste Infekti-
onskrankheit, die nicht nur in den Tropen, sondern auch in Industrienationen
vorkommt. Bei immunkompetenten Individuen verlaufen Kontakte mit dem HEV
zumeist stumm, so dass mit vielen nicht diagnostizierten Hepatitis E-Féllen zu rech-
nen ist. Bei Inmunsupprimierten wurden chronische Verldufe beschrieben.

Die Hepatitis E ist eine Infektionskrank-
heit, die durch das Hepatitis E Virus (HEV),
ein Einzelstrang RNA-Virus mit 4 human-
pathogenen Genotypen, ausgeldst wird.

Wahrend die Hepatitis E in vielen tro-
pischen Landern der Dritten Welt ende-
misch ist, galt sie in Industrienationen
lange Zeit nur als Reisekrankheit mit spo-
radischen Fillen ohne groBere klinische
Relevanz. Aktuelle Entwicklungen zeigen
die zunehmende Bedeutung dieser Infek-
tionskrankheit weltweit, aber auch fiir die
Gesundheitssituation in Deutschland im
Speziellen an." Zum einen gibt es neue Er-
kenntnisse lber die lange Zeit unterbe-
wertete Inzidenz der Hepatitis E in Indus-
trienationen, zum anderen kommt der He-
patitis E in der Transplantationsmedizin
durch kurzlich beschriebene chronische
Verlaufe nach Organtransplantationen
eine wachsende Bedeutung zu.? 3 Insbe-
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sondere wird der zoonotische Ursprung in
Europa akquirierter HEV-Infektionen zu-
nehmend untersucht.*

Besondere Vorsicht ist bei einer Hepatitis
E im Rahmen einer Schwangerschaft ge-
boten. In dieser Situation kommt es ge-
hauft zu akutem Leberversagen. Die Prog-
nose, wenn solch ein HEV-assoziiertes Le-
berversagen dann eintritt, ist jedoch
dieselbe wie bei akuten Leberversagen an-
derer Genese.®

UBERTRAGUNGSWEGE UND
EPIDEMIOLOGIE

In tropischen Landern der Dritten Welt ist
es wiederholt zu Hepatitis E Epidemien ge-
kommen. In einigen Landern ist das Virus
endemisch. Oft kam es in Folge von Na-
turkatastrophen oder Kriegen und in
Fliichtlingslagern, also in Bedingungen
mit verringerten Hygienestandards, zu
Ausbrichen. Als
Hauptibertra-
gungsquelle in die-
sem Zusammen-
hang gilt kontami-
niertes Trinkwasser.
Industrienati-
onen und somit in
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hingegen die zoo-
notische Ubertra-
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Abb. 1: Mdgliche Folgen eines Kontakts mit HEV
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gung die Hauptrol-
le." Fiir die Geno-
typen 3 und 4
wurden zahlreiche
Falle beschrieben,
in denen es durch
Tierkontakte und

durch Verzehr unzureichend gegarter tie-
rischer Nahrungsmittel zur Infektion ge-
kommen war. Besondere Bedeutung als
Wirtstier haben Schweine*, aber auch
Rentierfleisch, Wildschweinfleisch’ ¢ 7
oder Schellfisch kommen als Infektquelle
in Frage.® Eine Studie aus Dinemark
zeigte, verglichen mit der Normalbevdlke-
rung, eine erhdhte HEV-Seropravalenz bei
Bauern® und eine Studie aus Moldawien
zeigte insbesondere fiir Schweinebauern
ein hohes Expositionsrisiko.™

Um eine ,foodborne" Ubertragung zu ver-
meiden und das Virus zu inaktivieren, ist
Erhitzen der Nahrung tiber 70°C erforder-
lich", weil besonders von unzureichend
gekochten tierischen Nahrungsmitteln
oder von Kontakten zu lebenden infi-
zierten Tieren eine Gefahr ausgeht.

In den letzten Jahren gibt es vermehrt Be-
richte aus Industrienationen, die auf ,au-
tochthone Infektionen" mit steigender
Haufigkeit hinweisen." '? In Deutschland
betrdgt die Antikorperpravalenz etwa
1-3%, die klinisch manifeste Erkrankung
ist jedoch ein seltenes Ereignis und tritt
nach Statistik des Robert Koch-Instituts
zwischen 50 und 100 mal pro Jahr in
Deutschland auf, allerdings mit steigender
Tendenz.!

Durch PCR-Untersuchungen von Klarwas-
ser der Kanalisation in Europa und den
Vereinigten Staaten gelang es zu zeigen,
dass das Virus in nennenswerter Haufigkeit
in Exkrementen in niedrig-endemischen
Industrienationen nachweisbar ist.'

Eine seltene Moglichkeit einer Infektion mit
dem HEV ist die parenterale Transmission
liber eine infizierte Blutkonserve. In Einzel-
féllen gelang es, Infektketten aufzudecken,
bei denen kontaminierte Blutprodukte der
Ursprung der Infektion waren.'*'® HEV-
Ubertragungen durch Bluttransfusionen
wurden nicht nur in Asien, sondern auch in
Frankreich und England beschrieben.
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AKUTE HEPATITIS E: VERLAUF BEIM
IMMUNKOMPETENTEN

Bei Immunsupprimierten verlauft der
Kontakt mit dem HEV zumeist asympto-
matisch'” oder es kommt zu einer akuten
Hepatitis (Abb. 1). Nach einem Prodromal-
stadium mit fakultativen, unspezifischen
Symptomen, wie Muskel- und Gelenk-
schmerzen, Fieber, Schiittelfrost, Efflores-
zenzen und abdominellen Beschwerden,
treten meist Hepatitis-spezifischere Be-
schwerden wie lkterus, zunehmende Ent-
farbung des Stuhls und Dunkelfarbung
des Urins auf. In der kérperlichen Unter-
suchung zeigt sich oft eine Hepato- oder
Splenomegalie. Laborchemisch zeigt sich
die Hepatitis E an erhdhten Werten fiir Bi-
lirubin, Transaminasen und Gamma-GT,
mit zumeist hepatitischem Muster, d.h.
flihrender GPT. Die normalerweise selbst-
limitierte Erkrankung sistiert typischer-
weise nach vier Wochen. Bilirubin, Trans-
aminasen und Gamma-GT normalisieren
sich in der Regel innerhalb von sechs Wo-
chen.

Bei Patienten mit vorbestehender Leber-
zirrhose' oder Schwangeren' kommt es
u.U. zu besonders schweren Verlaufen der
Hepatitis E bis zum Leberversagen. Die zu-
grundeliegende Pathophysiologie, die bei
schwangeren Patientinnen mit HEV-Kon-
takt gehduft zu symptomischer Infektion
oder sogar zum Leberversagen fiihrt, ist
bislang nicht geklart.

CHRONISCHE HEPATITIS E: VERLAUF
BEIM IMMUNKOMPROMITIERTEN

Bis Anfang 2008 gab es keine Hinweise fiir
eine chronische Hepatitis E. Bei immun-
supprimierten Lymphompatienten wurden
jedoch prolongierte Verlaufe mit einer
Dauer von bis zu 4 Monaten beschrieben.?
Bei Organtransplantierten traten in der
Vergangenheit vereinzelt schwere Hepati-
tis E-Verlaufe auf?', chronische Verldufe
waren jedoch bis Februar 2008 nicht be-
kannt. Dann beschrieben Kamar et al. acht
Félle einer chronischen Hepatitis E bei
Organtransplantierten.? Auch andere

Arbeitsgruppen
bestatigten, dass es
zu  chronischen
Verlaufen bei
Transplantierten
kommen kann.?2
Eine Studie aus
Deutschland un-
tersuchte darauf-
hin systematisch
die  Haufigkeit
chronischer HEV-
Infektionen bei Le-
bertransplantierten
und wies nach, dass dieses Phinomen im
Niedrig-Endemiegebiet Deutschland zwar
selten ist, aber doch vorkommt.® AuBer-
dem konnte das anthropozoonotische Po-
tential des nachgewiesenen HEV-Stammes
aufgezeigt werden, da es experimentell
gelang, mit Serum eines Patienten mit
chronischer HEV-Infektion Schweine zu
infizieren.?

Da beim Organtransplantierten eine Sero-
konversion u.U. erst iber 4 Monate nach
RNA-Nachweis auftritt, ist die serolo-
gische Testung auf HEV-1gG und IgM bei
Transplantierten nur bedingt verwertbar
und der PCR-Diagnostik ist der Vorzug zu
geben.?

Es wurden nicht nur chronische Verlaufe
bei Neuinfektionen beobachtet, sondern
es erscheinen in Einzelfallen auch Reakti-
vierungen nach scheinbarer Ausheilung
moglich, wie der Fall eines Stammzell-
transplantierten, der 14 Wochen nach
Stammzelltransplantation eine Reaktivie-
rung seiner vor Transplantation durchge-
machten HEV-Infektion erlebte, zeigte.?*
Auch bei 2 HIV-infizierten Patienten wur-
den chronische Verldufe einer Hepatitis E
Infektion beobachtet.?> 26 Eine Studie aus
Deutschland fand jedoch kiirzlich bei 123
HIV-Infizierten keinen Hinweis fiir eine
chronische Hepatitis E.?” Somit missen das
AusmalB und die Bedeutung chronischer
HEV-Infektionen bei HIV-Patienten in gro-
Beren Studien noch abgeklart werden.”
Besondere Vorsicht ist bei HIV Patienten
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Abb. 2: Hepatitis E Infektion. Typischer serologischer Verlauf

mit HCV- oder HBV-Co-Infektion geboten,
da erhdhte Transaminasen, die durch eine
neu erworbene HEV-Infektion bedingt
sind, irrtiimlich auf die vorbestehende
HCV- oder HBV-Infektion zuriickgefiihrt
werden konnten.? [ |
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Die Hepatitis E tritt nicht nur als Reise-
krankheit auf, sondern sollte auch ohne
Auslandsanamnese zur differentialdiag-
nostischen Abkldrung einer Hepatitis
unklarer Genese gehoren. Inshesonde-
re bei Schwangeren und Patienten mit
zugrundeliegender Lebergrunderkrankung
sollte ein plétzlicher unerklérlicher
Anstieg der Leberenzyme Anlass zur
Testung auf Hepatitis E geben, da in
diesen  Situationen gehéduft rasche
Dekompensationen bis zum Leberversa-
gen beobachtet wurden.

Beim Immunsupprimierten kann es zu
chronischen Verlaufen einer HEV-Infektion
kommen. Dies ist bei der Differential-
diagnose der Transplantathepatitis beim
Lebertransplantierten ebenso zu beriick-
sichtigen, wie bei aus anderen Griin-
den Immunsupprimierten mit Hepatitis
unklarer Genese.

Fiir HIV-Infizierte in Deutschland scheint
eine chronische Hepatitis E zwar nicht
haufig zu sein?, doch in Einzelfillen kann
es zu chronischen Verldaufen kommen.? 26
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