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Zusammenfass ung: Im zweiten Teil des Manuskriptes werden weitere zeckeniibertragene Virusinfektionen der
Menschen angesprochen. Hierzu gehéren verschiedene Bunya-, Reo- und Flaviviren. Weiterhin wird die Tularamie
als bakterielle Infektion, sowie die Babesiose als zeckenubertragende Parasitose vorgestellt.
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Abstract: The second part of the manuscript addresses tick-borne virus infections of man. These include infections
with different members of the Bunya-, Reo-, and Flaviviruses. In addition Tularemia is introduced as a tick-borne
bacterial infection and Babesiosis as a tick transmitted parasitosis.

Keywords: Crimean-Congo Fever — Colorado Tick Fever — Omsk Hemorrhagic Fever — Kayasanur Forest Disease
— Francisella Tularensis — Tularemia — Babesia — Babesiosis — Ticks

1. Virale Infektionen

Neben der FSME/RSSE kénnen Zecken noch verschiedene weitere Virusarten tbertragen. Hierzu gehéren aus der
Familie der Bunyaviren das Virus des Krim-Kongo Haérhagischen Fiebers sowie das Bhanja-Virus, aus der
Familie der Reoviren das Colorado-Zeckenfieber Virus, sowie aus der Familie der Flaviviren die Viren des Omsker
Hamorrhagischen Fiebers, der Kyasanur-Forest Dis&d9®) (und aus dem TBE-Komplex das Louping-Ill-Virus

und das Powassan-Virus. Auch das Negishivirus, das Chikungunyavirus und das Sindbisvirus konnte aus Zecken
isoliert werden, wenngleich seine Ubertragung durch Zecken nicht gesichert ist. Im folgenden soll jedoch lediglich
auf diejenigen Infektionen eingegangen werden, die entweder auch in Europa angetroffen werden, oder durch
vermehrte Fernreisen bei uns haufiger auftreten kbnnen.

1.1. Krim-Kongo Hamorrhagisches Fieber

Erreger und Epidemiologie

Das Krim-Kongo Fieber ist in Asien und Afrika weit verbreitet, kommt jedoch auch in Sudost-Europa auf dem
Balkan (ehem. Jugoslawien, Albanien, Griechenland), sowie im Mittleren Osten vor [10]. Eine Ubertragung erfolgt
sowohl durch Zecken der Gattung Hyalomma, als auch h&ufig nosokomial auf Familienmitglieder und Arzte.
Erregerreservoir sind neben den Zecken selbst (das Virus wird vertikal weitergegeben) vor allem Huftiere [59]. Das
Virus besitzt eine Hiille, eine segmentierte Einzelstrang-RNA und gehort zum Genus der Nairoviren aus der
Familie der Bunyaviren.

Klinik

Die Inkubationszeit der Infektion betragt nach Zeckenstich 3-12 Tage, bei nosokomialer Infektion 3—6 Tage. Der
Manifestationsindex ist relativ gering und wird mit 5% angenommen. Die Erkrankung beginnt meist abrupt mit
grippedhnlichen Symptomen, Kopf- und Gliederschmerzen, Ubelkeit und Photophobie. Petechien treten bereits frith
auf, ab dem 3. Tag kdnnen Hamorrhagien hinzutreten. DagzioBe Auftreten von ZNS-Symptomen ist mit

einer unginstigen Prognose verknlpft. Unbehandelt verlauft die Erkrankung tber 1 bis 2 Wochen, jedoch mit sehr



langsamer Konvaleszenz. Die Letalitdét der manifesten Infektion ist hoch und betragt in Abhangigkeit vom
Virusstamm 15-50% [13,24].

Diagnostik
Die Akutdiagnostik erfolgt am raschesten durch die PCR aus dem Blut.

Therapie
Wichtig ist die frihzeitige Therapie mit Ribavirin, weshalb die rasche Diagnose ausschlaggebend ist. Ebenso
mussen Patienten aufgrund der hohen nosokomialen Ubertragungsrate streng isoliert werden.

1.2. Bhanja-Virus

Ein weiteres zeckenlbertragenes Virus aus der Familie der Bunyaviren ist das Bhanja-Virus. Die Infektion mit
diesem Virus ist bei Schafen in lItalien, der Tschechei und Jugoslawien weit verbreitet, eine Ubertragung kann
durch Haemaphysalis intermedia erfolgen [55]. Die Infektion verlauft unter dem Bild einer Enzephalomyelitis und
kann fatal sein. Laborinfektionen sind beschrieben [62].

1.3. Colorado Zeckenfieber

Erreger und Epidemiologie

Das Colorado Zeckenfieber ist in den USA und Kanada endemisch in den Rocky Mountains (nicht zu verwechseln
mit dem Rocky Mountain Fleckfieber!). Die Ubertragung erfolgt durch verschiedene Zecken. Im Vordergrund steht
jedoch Dermacentor variabilis. Erregerreservoir sind im wesentlichen M&ause, aber auch Schafe oder Hirsche
koénnen infiziert sein [42]. Beim Menschen bleibt das Virus tber langere Zeit in den Erythrozyten nachweisbar. Das
Virus gehdrt zum Genus der Coltiviren in der Familie der Reoviren [44]. Das Virus besitzt keine Hiille, aber ein
doppeltes Kapsid, sowie eine segmentierte Doppelstrang-RNA. In Deutschland kommt mit dem Eyach-Virus ein
nah verwandtes Virus vor, Uber dessen Epidemiologie jedoch nichts bekannt ist.

Klinik

Nach einer recht kurzen Inkubationszeit von durchschnittlich 4 Tagen entwickelt sich eher mildes Fieber, begleitet
von einer Leukopenie. Lediglich in 10% der Falle tritt ein Exanthem auf, schwere Verlaufe mit
Meningitis/Enzephalitis betreffen nur ca. 5% der Félle. Die Letalitat ist mit 0,1% gering. Eine Virdmie in den
Erythrozyten kann jedoch Uber lange Zeit bestehen bleiben, da auch Knochenmarkszellen infiziert werden [7].

Diagnostik
Die Diagnostik erfolgt mittels PCR oder indirekter Immunfluoreszenz aus den Erythrozyten.

Therapie
Eine spezifische Therapie existiert nicht.

1.4. Omsker hamorrhagisches Fieber (OHF)

In den Jahren des zweiten Weltkrieges trat eine grofRe Epidemie in Westsibirien auf, die damals nicht ganz sicher
von anderen Erkrankungen wie Tulardmie und Rickettsientyphus unterschieden werden konnte. 1946 wurde
schlieBBlich das OHF-Virus, ein Flavivirus, isoliert.

Erreger, Vektoren und Reservoire

Das OHF-Virus ist ein Flavivirus, das sehr nahe mit de®ME-Virus verwandt ist. Im Gegemiz zu diesem
vermehrt sich das OHF-Virus aber hauptsachlich in den Endothelzellen der GefalRe, weshalb es haufiger
Blutungskomplikationen macht. Reservoire scheinen verschiedene Wihlmausarten zu sein, die Ubertragung
geschieht in der Regel durch Zecken der Gattung Dermacentor und Ixodes [37].

Klinik

Die Infektion fuhrt in verschiedenen Wirtstieren zu vollig unterschiedlichen Krankheitshildern. In Mausen und
Hamstern kommt es zu einer tddlich verlaufenden Encephalitis. Kaninchen und Hasen erkranken dagegen klinisch
Uberhaupt nicht. Die Zibetkatze und der Mensch dagegen entwickeln einrHzegisches Fieber.

Beim Menschen kommt es nach einer Inkubationszeit von nur 2-4 Tagen zu einem hochfieberhaften
Krankheitshild mit Kopf- und Muskelschmerzen und einer Verminderung der weiRen Blutkérperchen. Die



Fieberphase dauert meist etwa 5-12 Tage, bereits in dieser Phase treten Blutungskomplikationen auf (am
haufigsten Nasenbluten). Fast alle Patienten erholen sich aber ohne Folgeschaden.

Diagnostik und Therapie
Eine spezifische Diagnostik ist bei uns nicht verfigbar. Eine antivirale Therapie existiert nicht.

1.5. Kyasanur Forest-Disease (KFD)

Das KFD-Virus wurde etmals in den Jahren 1955-57 in einem Waldbezirk an der Stidwestkiste Indiens entdeckt.
Damals erkrankten und starben zundchst zahlreiche Affen, dann auch Menschen. Zun&chst hielt man die
Erkrankung fiir eine Variante der Russischen Zeckenencephalitis, erst 1990 wurde erkannt, daf} es sich um eine
eigene, unabhangige Krankheit handelt. In den letzten Jahrzehnten scheint die Zahl der Erkrankungen eher
zuzunehmen, etwa 500 Falle werden jahrlich im Endemiegebiet beobachtet.

Erreger, Vektoren und Reservoire

Der Erreger der KFD ist ein Flavivirus (Abb.1), alsit unsere=SME und vielen Tropenkrankheiten verwandt.

Das Virus wurde aus Zecken verschiedener Arten isoliert, Hauptlibertrager ist aber die Zecke Haemaphysalis
spingera [3]. Betroffen von der Erkrankung sind neben Affen und Menschen auch verschiedene Kleinsduger, das
definitive Reservoir ist aber noch nicht bekannt. Die Zecken selbst kommen als Reservoir nicht in Betracht, da das
Virus nicht Uber die Zeckeneier weitergegeben wird.

Klinik

Nach einer Inkubationszeit von nur 2—7 Tagen tritt hohes Fieber, verbunden mit Kopf- und Gliederschmerzen auf.
Das Fieber halt mit einer durchschnittichen Dauer von 12 Tagen ungewohnlich lange an, schwere
Muskelschmerzen, Erbrechen und Durchfélle komplizieren den Verlauf. Manchmal werden auch zweiphasige
Verlaufe mit einem erneuten Fieberanstieg und neurologischen Stérungen wie Verwirrtheit in der dritten und
vierten Krankheitswoche beobachtet. Blutungskomplikationen sind selten. Die Letalitat liegt bei ca. 10%, wobei in
diesen Fallen meist ein Lungenddem die Ursache war. Ein SubtygF@e¥irus, wurde in den kzten Jahren in
Saudi-Arabien isoliert und scheint mit Schafen und Kamelen assoziiert zu sein. Eine Ubertragung erfolgt
augenscheinlich auch ber den GenuRR unpasteurisierter Kamelmilch.

Abb. 1: Flaviviren (EM)



1.6. Weitere Viren des TBE-Komplexes
Hierzu gehoren neben der FSME und der RSSE das Louping-llI-Virus und das Powassan-Virus.

1.6.1. Louping-lll-Virus

Das Louping-lll-Virus wurde zunéchst in Grof3britannien als eine Infektion der Schafe erkannt, die mit Ataxie,
Paralyse und schlief3lich Tod einhergeht.

Epidemiologie und Reservoir

Das Virus kommt bei Kleinnagern, Vogeln und Wild sowie Schafen vor und wird vor allem durch I. Ricinus
Ubertragen [48].

Klinik

Die meisten Falle beim Menschen resultieren aus Laborinfektionen oder engem Schafkontakt. Die Infektion
zeichnet sich wie die FSME durch einen biphasischen Verlauf aus, wobei die &nisejph 2. Stadium auftritt.

Diagnostik
Serologische Verfahren stehen vor allem in der Tiermedizin zur Verfiigung. Eine Routinediagnostik fir den
Menschen gibt es nicht.

Prophylaxe und Therapie
Fur Tiere existiert eine inaktivierte Vakzine mit guter Schutzwirkung. Eine antivirale Therapie gibt es nicht.

1.6.2. Powassan-Virus

Erreger und Epidemiologie

Das Virus wurde erstmalig 1958 von einem verstorbenen Kind in Ontario isoliert. Seit der Erstbeschreibung
wurden Infektionen in Kanada und den USA, aber auch auf dem Gebiet der friilheren UdSSR nachgewiesen [2].
Eine Ubertragung erfolgt durch Zecken der Gattung Ixodes (Ixodes marxii, Ixodes kukei, sowie durch
Dermacentor). Auch in Stechmicken konnte das Virus mehrfach nachgewiesen werden. In Pferden kann es zu
einer Encephalitis-Symptomatik kommen, die stark der Tollwut ahnelt.

Klinik

Der klinische Verlauf ahnelt stark dem der RSSE. Die Inkubationszeit betragt 8-14 Tage, hiernach kommt es zu
hohem Fieber, Kopfschmerz, Photophobie sowie Schwindel und Erbrechen. Nackensteife sowie transiente Paresen
koénnen hinzutreten, wobei Residualzustande zuriickbleiben kénnen [36].

Diagnostik
Eine spezifische Diagnostik besteht nicht, jedoch kdnnen Kreuzreaktionen nfiSléE:Virus auftreten.

Therapie
Eine spezifisch antivirale Therapie gibt es bislang nicht.

2. Francisella tularensis und
die Tularamie

2.1. Geschichte

Francisella wurde erstmals 1912 im Tulare-County (Kalifornien) aus Koérpermaterial verendeter Ground Squirrels,
einer Art Eichhérnchen, isoliert. Sie erhielt deshalb zun&chst den Namen Bacterium tularense. E. Francis entdeckte
die Zusammenhange zwischen den Erkrankungen bei Nagern und einer damals als ,Deer Fly Fever* bezeichneten
Erkrankung bei Menschen. Nach ihm wurde der Erreger spater Francisella genannt.



In Schweden wurde die Tulardmie 1931 erstmals beschrieben. Hier existiert ein natirlicher Focus am Rande der
baltischen See in Mittelschweden. Immer wieder kam es hier zu grof3en Ausbriichen, die teilweise epidemischen
Charakter annahmen. Allein 1966/67 erkrankten mehrere Tausend Menschen [60].

In Ruf3land wurden sogar Epidemien mit mehr als hunderttausend Erkrankungen wéahrend des zweiten Weltkrieges
beobachtet [47].

2.2. Erreger, Reservoire und Vektoren

Francisella tularensis ist ein gramnegatives, aerob wachsendes, relativ anspruchsvolles, coccoides Bakterium, das in
der Regel nur in Cystein-haltigen Medien oder intrazellular gut wéchst. Aus diesem Grund kann es bei
Verwendung ublicher Blutkulturmedien Ubersehen werden. Einzelne Isolate wachsen aber auch ohne Cystein [6].

Ahnlich wie Legionella kann sich auch Francisella in Makrophagen vermehren und so die Immunabwehr
unterlaufen [19]. Wie jene kann sie auch Amében infizieren und sich in diesen vermehren. Bisher gibt es aber
keine Hinweise, dal} diese Eigenschaft bei der Ausbreitung des Erregers eine Rolle spielt.

Zwei Varianten (Typ A und B) sind bekannt. Typ A (Biovar tularensis) kommt nur in Nordamerika vor und ist fur
wesentlich aggressivere Krankheitsverlaufe verantwortlich als der weltweit vorkommende Typ B (Biovar
paldarctica). Hauptreservoir sind Wild-Hasen und andere Nager [29].

Mehrere Ubertragungswege sind bekannt. Der erste ist der unmittelbare Kontakt mit Blut infizierter Tiere, etwa
beim Schlachten von Wildhasen. In diesen Féllen ist die Inkubationszeit oft sehr kurz (2-5 Tage), da es zu einer
primaren Sepsis kommt. Auch der Genul3 einer unzureichend erhitzten Hasenmahlzeit kann zur Infektion fuhren,
wie Benlyazid [1,5] bei drei Familienmitgliedern beobachten konnte. Auch Kuhmilch wurde fiir einen Ausbruch
verantwortlich gemacht, wobei der Infektionsmodus nicht geklart werden konnte [38].

Der andere wesentliche Weg ist die Ubertragung durch Zecken (vorwiegend der Gattung Dermacentor, seltener
auch durch Ixodes-Zecken) und Stechmicken [60]. In einer systematischen Untersuchung an Dermacentor-Zecken
in Tschechien wurden durchschnittlich 2,8% infizierte Zecken gefunden [25]. Da es bei dieser Variante zur
Ubertragung viel geringerer Erregerzahlen kommt, ist die Inkubationszeit meist langer (6—30 Tage).

Ein dritter Infektionsmodus konnte in Schweden fiir den gréf3ten Ausbruch in den Jahren 1966/67 wahrscheinlich
gemacht werden: die Inhalation erregerhaltigen Materials. 1966 war es zu einem massenhaften Sterben von Nagern
gekommen, und viele dieser Nager starben in Feldscheunen. Die Kadaver lagen oft im Heu, und beim Umsetzen
und Verladen des Heus kam es zur Bildung eines hochinfektiésen Aerosols, das nach Einatmung meist eine primar
pneumonische Verlaufsform ausloste [60].

Heutige Verbreitung

Die Tularamie ist aus vielen Landern, vor allem der nérdlichen Hemisphéare, bekannt, aber nicht haufig. Die
meisten Falle traten sporadisch auf, immer wieder wurden kleinere Serien berichtet, groRe Epidemien gab es nur
selten. In Nordamerika rechnet man mit etwa 1500 Erkrankungen pro Jahr [28], in Skandinavien sind es einige
Dutzend, in Tschechien und der Slowakei etwa

je 10. Die Dunkelziffer diurfte aber wegen der Schwierigkeiten der Diagnose und der Vielfalt der Symptome
erheblich sein.

In Europa existieren mehrere Endemiegebiete, dazu gehéren ganz Skandinavien und Westru3land, die
Tschechoslowakei [22,32] und Teile Osterreichs. Daten aus Deutschland fehlen (wieder einmal!) praktisch vollig.

Japan meldete bisher insgesamt 1400 Erkrankungen in sieben Jahrzehnten [45].

2.3. Klinik

Die Tularamie zeigt einen auffallig groBen Variantenreichtum im klinischen Verlauf (Ubersicht z.B. bei Jacobs
[27]). Bei Ubertragung durch Zecken- oder Mik-kenstich entsteht an der Stichstelle oft ein typisches, wie
ausgestanzt wirkendes, schlechtheilendes Geschwiir (Abb. 2). Danach kommt es nach lymphogener Ausbreitung zu
lokoregiondren Lymphknotenschwellungen (,ulzeroglandulare Form*) [9,12]. Bei Schmierinfektion Uber die
Eintrittspforte Auge nach direktem Kontakt mit Sekreten infizierter Tiere tritt eine sehr schmerzhafte
Konjunktivitis mit Lymphknotenschwellungen auf (,okuloglandulare Form*).



Die eher seltene ,intestinale Form*“, bei der der Infektionsweg offensichtlich oral durch unzureichend erhitztes
Fleisch infizierter Tiere verlauft, zeigt als Leitsymptome Pharyngitis, Erbrechen, Leibschmerzen und Durchfélle.
Die primdr pneumonische Form ist selten und entsteht nach derzeitiger Meinung nach haematogener oder
lymphogener Streuung des Erregers [20]. Sie kann, wenn die Infektion kutan Uber Mikroverletzungen erfolgte,
auch als einzig fal3bare klinische Manifestation auftreten.

In einem Fall (Schweden 1966/67), siehe oben) kam es zu einer epidemischen pneumonischen Variante nach
Inhalation erregerhaltigen Materials [15].

Die septische Verlaufsvariante, die besonders héufig nach Kontakt mit Blut infizierter Tiere beobachtet wird, wurde
friher als ,typhoide Form“ bezeichnet. Kopfschmerzen, Schweil3ausbriiche und hohes Fieber sind obligat, als
Komplikationen wurden Meningitis (Ubersicht bei Rodgers et al. [51]), Pericarditis und Osteomyelitis beschrieben,
eine Rhabdomyolyse mit temporéarer Beeintrachtigung der Nierenfunktion kommt nur beim Typ A vor.

Abb. 2: Primarulkus bei Tulardmie
(mit freundlicher Genehmigung der CDC, Atlanta)

2.4, Diagnostik

Der Erreger kann aus verschiedenen Korpermaterialien (Abstriche aus dem Primérulcus, Punktionsmaterial wie
Pleuraexsudate oder Knochenmarksaspirate) angeziichtet werden. Bei Anzucht sind mindestens L2-Bedingungen
einzuhalten, da der Erreger in Kultur hochkontagios ist! Der Verdacht mufd daher unbedingt dem Labor mitgeteilt
werden. Da verschiedene geeignete Primer publiziert wurden, kann generell auch die PCR in der Diagnostik
verwendet werden. Die klassischen serologischen Verfahren verlieren dagegen eher an Bedeutung, da erst der
Titeranstieg beweisend ist, was fir die Therapieentscheidung naturlich wesentlich zu spat kommt.

Differentialdiagnostisch missen vor allem Rickettsiosen bedacht werden, da das Primarulcus bei einer Tularamie
mit der Tache noire bei Rickettsiosen stark &hneln kann. Auch die septische Form ist durchaus &hnlich.

2.5. Therapie

In friheren Jahren galt Streptomycin als Standard in der Therapie der TularAmie. Allerdings wurden nach dieser
Therapie oft Ruckfélle beobachtet. Spater wurden vermehrt Tetracyclin-Derivate angewandt, ab den friihen
achtziger Jahren erkannte man die besonders gute Wirksamkeit von Aminoglykosiden, deren MHK-Werte um
1mgl/l liegen (Tab.1) [11]. Zumindest in Einzelfallen kann es auch nach Aminoglykosiden Riickfélle geben [49]. In
diesem Fall war ein Gyrasehemmer (Ciprofloxacin oral Giber 28 Tage) schlie3lich kurativ.

GrolRere systematische Therapiestudien existieren nicht, die gro3te publizierte Einzelserie enthielt neun Patienten,
die mit Gentamycin erfolgreich behandelt wurden [40].

Tab. 1: In vitro-Empfindlichkeit von Francisella
(nach [17,60])

Substanz MIC 50 MIC 90



Moxalactam 0,12 0,12

Cefotaxim 0,5 2
Ceftriaxon 0,5 2
Streptomycin 2 4
Gentamicin 1 1
Tobramycin 1 1
Chloramphenicol 0,5 1
Rifampicin 0,5

Erythromycin 1 2
Tetracycline 1 2
Ciprofloxacin 0,12
Ofloxacin 2

In vitro ist Francisella gegen einige Antibiotika gut empfindlich, die klinisch zu hundert Prozent versagt haben.
Vor allem die Cephalosporine der dritten Generation wie Ceftriaxon, Moxalactam und Cefotaxim liefern in vitro
gute MHK-Werte, sind aber wegen ihrer unzureichenden intrazellulédren Konzentration klinisch unwirksam [14].

Prophylaxe

Eine attenuierte Lebendimpfung ist in einigen Landern (z.B. Tschechien) verfiigbar bzw. wird entwickelt (USA).
Im Gbrigen bleiben die tblichen Vorsichtsmalinahmen vor Zeckenstichen bzw. die Vermeidung von Kontakten mit
Hasenblut.

3. Die Kleine Schwester der Malaria: Die Babesiose

3.1. Geschichte und Hintergrund

In Europa hat man schon mehr als zehn Krankheitserreger entdeckt, die von Zecken ubertragen werden kdnnen.
Viren, wie das FSME-Virus, Rickettsien und CdbdeEhrlichien und Borrelien wurden schon genannt. Aber auch
Protozoen haben diesen effektiven Vektor in die Dienste ihrer Verbreitung gestellt. Unter den Protozoen gibt es
eine Gruppe, die wir heute Babesien nennen. Gelegentlich werden sie auch noch als Piroplasmen bezeichnet
[31,64].



Auch diese Erreger sind ein Beispiel daflr, dal3 die Veterindrmediziner uns wieder einmal um Jahrzehnte voraus
waren.

Babes (1888) beschrieb den Erreger als Verursacher einer verheerenden Viehseuche, die zuvor mehrere
zehntausend Rinder getétet hattechon 1893 publizierte Theobald Smith mit seinem Kollegen F.L. Kilbourne

eine grundlegende Arbeit, in der er den Erreger des Texas-Cattle-Fever, Babesia bigemina und die Rolle der
Zecken bei der Ubertragung der Krankheit beschrieb [57].

Wieder einmal vergingen fast hundert Jahre, bis die Rolle &hnlicher Erreger fir menschliche Erkrankungen
offenbar wurde. Zwar gab es ganz vereinzelte Berichte Uiber solche Erreger schon in den letzten Jahrzehnten, doch
so richtig aufmerksam wurde die Welt, als in der Gegend im Osten der USA, wo auch die Borreliose
wiederentdeckt worden war, eine ganze Anzahl von Erkrankungen durch Babesien bekannt wurden [16,50,61].

Vor allem Nantucket Island [23] wurde bald als Fokus erkannt, die Ubertragung durch Zecken konnte gezeigt
werden ([52,53], Ubersicht in [58]). Verursacher war hier die Art Babesia microti.

Was sind Babesien?
Babesien gehodren wie die Erreger der Malaria zu den Protozoen. Sie sind obligat intrazellular in Erythrozyten
lebende, ca. 4x2 Mikrometer messende, meist birnenférmig imponierende Mikroorganismen.

Babesia ist nach Babes benannt, der 1888 erstmals den Erreger bei Rindern nachgewiesen hat. Zahlreiche Arten
sind inzwischen beschrieben worden, die meisten sind nur bei Tieren als pathogen bekannt (Tab. 2). Fur
menschliche Erkrankungen ist in Amerika in der Regel B. microti, in Europa B. divergens verantwortlich.

Tab. 2: Ausgewdhlte Babesienarten

Spezies infiziert werden u.a. Bemerkungen

B. microti Menschen (USA), Nager hoher pathogen
B. divergens Menschen (Europa) weniger pathogen
B. bigemina Kihe (Texas cattle fever) hoher pathogen
B. bovis Kihe

B. equi Pferde, vereinz. Mensch hoher pathogen
B. caballi Pferde weniger pathogen
B. ovis Schafe, Steinbdcke etc.

B. canis Hunde

B. gibsoni Asien

B. felis Katzen

B. benneti Vogel

Babesiose bei Tieren

B. bigemina verursacht das bereits erwdhnte ,Texas-cattle-fever”, eine schwer und hochfieberhaft verlaufende
Erkrankung mit Ané&mie, Haematurie, lkterus und Hepatosplenomegalie. Letale Verlaufe sind nach friiheren
Berichten sehr h&aufig. Dem steht ein wenig entgegen, dal’ Sahibi [54] bei marokkanischen Rindern Infektionsraten
bis zu 40% gefunden hat, wobei sogar noch ein &hnlich hoher ProzentsatbawisBniziert war, ohne dald es zu
groBeren Serien von Todesféllen kam. Warum manche Ausbriiche mit einer hohen Letalitéat einhergehen und
andere keine mel3bar erhdhten Verluste verursachen, bleibt weiter unklar.



B. ovis infiziert hauptsachlich Schafe, wurde aber auch in Mufflon- und Steinwild, zum Beispiel in den Pyrenden
gefunden. Yeruham [65] beobachtete, da? Lammer, die in der Winterzeit geboren wurden, meist von Larven der
Ubertragenden Zeckenart Rhipicephalus bursa gestochen wurden. Sie entwickelten meist eine Serokonversion,
erkrankten aber klinisch nur mild. Wenn die Primarinfektion durch adulte Zecken erfolgte, so war meist das
Vollbild der fieberhaften Babesiose die Folge. Er vertritt nun die interessante Hypothese, dal3 die von einer geringen
infektiosen Dosis des Erregers praimmunisierten Tiere bereits relativ geschutzt in die Sommermonate gehen, und
deshalb die klinisch schwerere Form selten beobachtet wird. Yeruham meint daher, dal3 es gunstig ist, wenn die
Zeckenlarven in den Monaten Oktober bis Februar die Lammer infizieren kénnen.

Dies konnte die oben diskutierte Diskrepanz im klinischen Verlauf bei Infektionen von Rindern aufklaren helfen:

In Gegenden wie Marokko, in denen die Pravalenz des Erregers und seiner Vektoren standig so hoch ist, dal3 eine
Immunisierung Uber Zeckenvorstadien regelhaft erfolgt, ist die gesamte Herde relativ geschiitzt. Wenn dagegen
nichtimmune Rinderherden im Sommer in groRen Trecks in Gegenden verbracht werden, wo der Erreger
vorkommt, so ist mit regelhaft schweren Verlaufen zu rechnen.

B. canis infiziert vor allem Hunde und fiihrt bei den befallenen Tieren nach hochfieberhafter Erkrankung mit
Anaemie und lkterus in vielen Fallen innerhalb weniger Tage zum Tod. Die aus Asien bekannte B. gibsoni fihrt
zwar zu protrahierteren Verlaufen tber einige Wochen bis Monate, aber auch diese Infektion ist letztendlich oft
letal.

Babesia equi, von Laveran bereits 1901 beschrieben, ist eine fir Pferde hochpathogene Art, wahrend B. caballi fir
minder schwere Infektionen verantwortlich gemacht wird.

In der tierarztlichen Allgemeinpraxis sind Babesiose-Infektionen bei Katzen, die aus den Mittelmeerlandern
mitgebracht wurden, nicht selten. Meist wird hier nicht zu unterscheiden sein, ob B. felis oder B. divergens
verantwortlich ist. Generell ist zu bertcksichtigen, daR nur erfahrene Untersucher eine Artdiagnose aufgrund der
Mikroskopie stellen kénnen, da die einzelnen Arten so ahnlich sind, daf3 in der klinischen Praxis aus praktischen
Grinden auf die genaue Differenzierung verzichtet werden muf3.

Die langandauernde Protozoamie bei Kklinisch bereits wieder genesenen Tieren stellt ein erhebliches
seuchenhygienisches Problem dar: Kilhe werden weltweit vermarktet, Pferde zu internationalen Wettbewerben tber
Kontinente verfrachtet. So kann es sehr leicht zur Einschleppung von Babesien in zuvor unbelastete Regionen
kommen. Ein paar passende Zecken zur Weiterverbreitung finden sich schlie3lich allenthalben.

3.2. Epidemiologie und Ubertragung

Der erste Fall einer européaischen Babesiose beim Menschen wurde 1956 in Jugoslawien beobachtet [56]. Dies war
ein splenektomierter Patient, der an der fulminant verlaufenden Infektion verstarb. Auch die weiteren in Europa
publizierten Falle [4,18], bei denen jeweils Babesia divergens gefunden wurde, traten ausschlieZlich bei
Splenektomierten auf. Dies hat zur Annahme gefiihrt, dal3 ausschlie3lich diese Patienten gefahrdet sein kdnnten.

Andererseits zeigen die Uber ganz Europa sporadisch registrierten Falle, da der Erreger in vielen Gebieten

vorkommen muf3. Serologische Studien an Seren von Borreliose-Patienten zeigen jedenfalls in vielen Landern eine

relativ konstante Rate von 1-3% gegen Babesiose reagierender Seren, ohne daR3 klinisch manifeste Erkrankungen
gefunden wurden.

Grundsatzlich wird die Babesiose primar von Zecken Ubertragen. Fir die humanpathogenen Arten ist meist die
Gattung Ixodes Ubertrager [63], Vektoren der tierpathogenen Babesien sind auch andere Zeckenarten wie
Boophilus, Dermacentor und Rhipicephalus. Sekundére Infektionen Uber Bluttransfusionen wurden nicht selten
beobachtet und haben zu teils fulminanten Verlaufen gefiihrt. Dies kann deshalb zum Problem werden, weil
mdogliche Blutspender noch lange Zeit (Monate bis Jahre!) nach der klinischen Ausheilung der akuten Erkrankung
parasitamisch sein kénnen [35].

3.3. Klinik

Berichte Uber klinisch manifeste Erkrankungen beziehen sich in der Regel in Europa auf B. divergens, in Amerika
auf B. microti. Vereinzelt wurden aber auch andere Arten (z.B. B. equi) beim Menschen gefunden, so dal3 zu
erwarten ist, dalR bei genauerer Suche auch andere Arten den Menschen infizieren kénnen.



Die Pathogenitat der Arten fir den Menschen ist nicht ganz klar. Wahrend man in friheren Jahren glaubte, dal3 die
Babesiose nur bei Splenektomierten ein klinisch relevantes Krankheitsbild auslésen kdnne, wurden vor allem in
den USA in den letzten Jahren vermehrt schwere Verlaufe bei zuvor gesunden Personen beobachtet. Vor allem im
Endemiegebiet von Nantucket Island [46] wurden mehr als hundert derartige Erkrankungen registriert, wobei
unklar ist, warum hier auch Gesunde erkranken, wahrend in den meisten anderen Gebieten der USA nach wie vor
die Splenektomie ein Hauptrisiko fur eine klinisch manifeste Babesiose zu sein scheint [58].

Die Babesiose beim Menschen ist eine der Malaria nicht ganz unéhnliche Infektion. Nach einer Inkubationszeit von
ein bis vier Wochen entwickelt sich ein systemisches Krankheitsbild mit Abgeschlagenheit und Gewichtsverlust,
dann steigt das Fieber kontinuierlich an, Schuttelfroste treten auf, gefolgt von generalisierten Muskel- und
Gliederschmerzen sowie starken Kopfschmerzen. Die Milz ist oft vergréRert. Oft werden rezidivierende Schiibe
Uber Wochen beobachtet. Eine Haemoglobinurie tritt recht regelhaft auf, direkt pathognomonische Symptome
existieren aber nicht.

Im Verlauf kommt es manchmal zu schweren Andmien, Ikterus und Nierenversagen [52]. Eine Lymphopenie wird
haufig beobachtet [30]. Generell scheint der Verlauf meist selbstlimitierend und giinstig zu sein, einzelne schwere
Verlaufe haben aber zum Tod der Patienten gefiihrt, wobei manchmal Koinfektionen mit anderen Erregern wie
Borreliose diskutiert wurden [34,39,41]. Krause [34] fand bei 240 an Borreliose erkrankten Patienten immerhin in
11% Koinfektionen und kam zu dem Ergebnis, daf? hierdurch schwerere klinische Verlaufe zu finden waren.

3.4. Diagnostik

Die klassische Form der Diagnose kann an Hand von Giemsa-gefarbten Blutausstrichen erfolgen. Die Babesien
sind in den befallenen Erythrozyten sichtbar (Abb. 3). Da die Zahl der Erreger recht hoch ist, ist die Diagnose nicht
sehr schwierig. Wiederum mufR3 darauf hingewiesen werden, dalR die maschinelle Auswertung des Blutbildes hier
natdrlich versagen muR3!

Eine Alternative ist die Anzucht im Hamster, mit der sich auch Infektionen nachweisen lassen, die wegen
geringerer Erregerdichte im Nativausstrich unentdeckt geblieben waren.

Daneben wurden serologische Verfahren etabliert [33,43], die aber in Europa nur von wenigen Labors angeboten
werden.



Abb. 3: Blutausstrich mit B. divergens-infizierten
Erythrozyten (Hygiene-Institut der Universitat Heidelberg)

3.5. Therapie

Wegen der geringen Fallzahlen waren systematische Untersuchungen bisher nicht méglich. Zun&chst waren unter
der Vorstellung, Protozoen-wirksame Therapieregime zu finden, die bekannten Antimalariamittel versucht worden.
Wegen erkennbarer Unwirksamkeit wurden diese bald wieder aufgegeben.

Schlielich wurde die Kombination von Clindamycin mit Chinin [11] etabliert, die zumindest zu einer
signifikanten Reduktion der Erregerzahlen gefihrt hat. Neuere Untersuchungen zeigen jedoch, daf3 Chinin in vitro
zumindest gegen B. divergens unwirksam ist [8], so da3 man den Therapieerfolg bestenfalls dem Clindamycin
zuschreiben kann. Brasseur zeigte, dal} in vitro als einziges Antimalariamittel das relativ neue Atovaquon wirksam
ist, wodurch sich eine therapeutische Alternative abzeichnet [8].

In der Veterindrmedizin wird mit gutem Erfolg zur Therapie bei Rindern Imidocarb eingesetzt. Dieses Mittel ist fur
die Behandlung von Menschen nicht zugelassen.

Als ultima ratio wurden bisweilen auch Austausch-Transfusionen [26] versucht, die Gorenflot [21] bei mehr als
50% infizierten Erythrozyten heute noch fur indiziert halt.

Wichtig erscheint der Hinweis, daf3 auch bei regelrechter Therapie der Erreger subklinisch tber Monate bis Jahre
persistieren kann, was vor allem Konsequenzen fir die Verwendung von Blutprodukten haben sollte [35].

Eine Impfung wird in der Veterindrmedizin erprobt, die abschlieBende Beurteilung ist sicherlich erst in einigen
Jahren mdglich.
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