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I FORTBILDUNG

Das Hepatitis-E-Virus ist die haufigste
Ursache einer akuten Virushepatitis.
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Leberkrankheit

Hepatitis E: Immer
noch unterschatzt!

H. Diepolder

Die Hepatitis E galt lange als seltene Reisekrankheit. Tatsachlich

ist die Infektion in Europa die haufigste Ursache einer akuten
Virushepatitis. Ubertragen wird sie meist von Schweinen und Wild-
schweinen. Der Beitrag klirt, worauf Arzte achten miissen.

Die aktuelle Leitlinie der europii-
schen Fachgesellschaft EASL legt erst-
mals den Rahmen fiir Diagnostik und
Management der Infektion mit dem He-
patitis-E-Virus (HEV) fest [1].

Virologie und Epidemiologie
Das RNA-Virus wurde 1983 erstmals
elektronenmikroskopisch identifiziert
und 1990 genomisch charakterisiert. In-
zwischen sind 8 Genotypen beschrieben,
von denen die Genotypen 1-4 human-
pathogen sind.

Wihrend Infektionen mit den Geno-
typen 1 und 2 auf den Menschen be-
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schrankt sind, handelt es sich bei den
Genotypen 3 und 4 um Zoonosen, wobei
Schweine und Wildschweine die wich-
tigsten natiirlichen Wirte sind (Tab. 1).
Bis 2005 wurden HEV-Infektionen als
endemische Erkrankung in Afrika, Asi-
en und Mittelamerika wahrgenommen.
Dort kommen iiberwiegend die Genoty-
pen 1 und 2 vor, meist fikal-oral tiber
das Trinkwasser iibertragen. Etwa einer
von fiinf Infizierten erkrankt.
Erkrankungen in Nordamerika und
Europa wurden anfangs insbesondere
bei Reiseriickkehrern beschrieben, ver-
mutlich da die Hepatitis-E-Diagnostik
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nur bei dieser Patientengruppe zum Ein-
satz kam. Diese Einschitzung erwies
sich jedoch als falsch. Immer mehr Er-
krankungen wurden bei Patienten ohne
Reiseanamnese diagnostiziert. Dabei
handelte es sich fast ausschliefllich um
Infektionen mit dem Genotyp 3, der eine
hohe Durchseuchung bei Schweinen
und Wildschweinen hat. Serologische
Marker einer durchgemachten Infektion
finden sich bei etwa 7-30% der Bevolke-
rung in Industrienationen, in manchen
Regionen sogar bei bis zu 50%.

Die Ubertragung von Genotyp-3-In-
fektionen erfolgt meist {iber unzurei-

Tab.1 Die humanpathogenen Hepatitis-E-Genotypen

Genotypen 1 und 2
Verbreitungsgebiet
Natiirliche Wirte

Erkrankungsrate 1.5

Ubertragungswege V. a. Trinkwasser
Fulminante Bei Schwangeren bis zu 25%
Verlaufe Letalitat, bei chronischer Hepa-

topathie Letalitdt 0-60%

Chronischer Verlauf  Nicht beschrieben

Afrika, Asien, Mittelamerika

Infektion nur beim Menschen

Genotypen 3 (und 4)
Europa, Nordamerika

Hauptwirte sind Schweine und
Wildschweine, Zoonose

1:20
V.a. rohe Schweinefleischprodukte

V.a. bei chronischer Lebererkran-
kung, bisher keine Félle wahrend
der Schwangerschaft

Bei Organtransplantierten ca. 50%;
bei hamatologischen Erkrankun-
gen und HIV-Infektion mdglich

Mod. n.[1]
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werden, wodurch in einer Studie eine
dauerhafte Erfolgsrate von 78% erreicht
werden konnte [3]. Bei einem Wieder-
auftreten der Virdmie kann die Therapie

rung nicht routineméaflig verfiigbar
Tab. 1 Haufige extrahepatische und die Datenlage noch sparlich ist,
Manifestationen der HEV-Infektion sollten alle Schwangeren mit einer

akuten Hepatitis E rasch in einer he-

L\lyes?é?': (’\:]E.;l:jlﬁlggkl)seﬁzg es|§: lrj\jlt;r:zg}/ r?]ti;(,:lz?; Alters) patologischen Schwerpunktklinik  wiederholt werden.
_ . betreut werden, in der auch Leber-
Guillain-Barré-Syndrom transplantationen méglich sind. Extrahepatische Manifestationen
(5-11% aller Falle sind mit HEV assoziiert) Eine andere Hochrisikogruppe  Die Hepatitis E ist mit ein Vielzahl von
Meningoenzephalitis sind Patienten mit vorbestehender  extrahepatischen Manifestationen asso-
Fazialisparese, Neuritis vestibularis chronischer Lebererkrankung. Hier ziiert (Tab. 2). Insbesondere die neurolo-
. . wurde in asiatischen Studien bei Ge-  gischen Erkrankungen wie die neuralgi-
Niere Glomerulonephritis . . i . .
(bildet sich nach Ausheilung i. d. R. zuriick) notyp-1-Infektionen eine Mortalitit ~ sche Schulteramyotrophie und das Guil-
» von bis zu 67% berichtet. Bei diesen lain-Barré-Syndrom sind gut belegt. Da-
IgA-Nephritis seltenen schweren Verldufen kann neben treten renale (Glomerulonephri-
Héma-  Thrombozytopenie £ eine Therapie mit Ribavirin in Erwd-  tis) und hdmatologische Komplikatio-
tologie Kryoglobulindmie é gung gezogen werden. Es liegen ein-  nen (Thrombozytopenie) auf.

chend erhitzte Schweinefleischprodukte,
aber auch z.B. iiber Bluttransfusionen.
Ab Oktober 2019 miissen Blutprodukte
in Deutschland deshalb auf HEV-RNA
getestet werden.

Akute Hepatitis E

Die Inkubationszeit der Hepatitis E be-
tragt typischerweise 2-8 Wochen, bevor
es zu einem Anstieg der Transaminasen
kommt. Es dominieren unspezifische
Allgemeinsymptome, die nicht von an-
deren viralen Hepatitiden zu unterschei-
den sind. HEV-IgM-Antikorper sind in
der Regel zum Zeitpunkt des Transami-
nasenanstiegs im Serum nachweisbar
und persistieren fiir 6-9 Monate. HEV-
IgG konnen auch erst einige Wochen
spater auftreten, persistieren dann aber
langfristig.

HEV-RNA ist fiir ca. 4 Wochen im
Serum und 6 Wochen im Stuhl nach-
weisbar. Es empfiehlt sich, einen serolo-
gischen Verdacht auf akute Hepatitis E
durch den direkten molekularen Nach-
weis von HEV-RNA zu bestitigen.

Bei immunkompetenten Patienten
kommt es praktisch immer zu einer
spontanen Ausheilung. In der Schwan-
gerschaft jedoch gehen Infektionen mit
den Genotypen 1 oder 2 mit einer hohen
Rate an fulminanten Hepatitiden einher.
Die Sterblichkeit lag wiahrend Epidemi-
en in Indien bei bis zu 25%. Fir Geno-
typ-3-Infektionen scheint hingegen kein
erhohtes Risiko in der Schwangerschaft
zu bestehen. Da jedoch die Genotypisie-

zelne Fallberichte tber einen ra-

schen Abfall der Viramie und der
Transaminasewerte vor. Ribavirin ist al-
lerdings als teratogen eingestuft und in
der Schwangerschaft kontraindiziert.

Bei immunsupprimierten Patienten
kann die serologische Antwort ausblei-
ben. Daher sollte bei klinischem und
laborchemischem Verdacht direkt die
HEV-RNA in Serum und/oder Stuhl un-
tersucht werden.

Chronische Hepatitis E

Eine chronische Hepatitis E wurde bis-
her nur bei Infektionen mit Genotyp 3
berichtet [2]. Von einer chronischen He-
patitis spricht man bei einer Virusper-
sistenz von mehr als sechs Monaten.
Dies kommt praktisch nur bei immun-
supprimierten Patienten vor, insbeson-
dere nach solider Organtransplantation
und bei hamatologischen Erkrankungen.
Bei dieser Patientengruppe kann es in
bis zu 50% der Fille zu einer chroni-
schen Infektion kommen.

Da bei diesen Patienten bereits jen-
seits von drei Monaten keine spontane
Viruselimination mehr beobachtet wur-
de, sollte bereits zu diesem Zeitpunkt
eine Intervention in Erwagung gezogen
werden, da die chronische Hepatitis E
rasch progredient zu Leberzirrhose und
hepatischer Dekompensation fithren
kann. Bei Organtransplantierten sollte
initial eine Reduktion der Immunsup-
pression in Betracht gezogen werden.
Als antivirale Therapie steht Ribavirin
zur Verfligung. Eine Therapie sollte zu-
néchst tiber 12 Wochen durchgefiihrt

Manifestationen
konnen sowohl bei der akuten als auch
bei der chronischen Hepatitis E auftra-
ten und sind teilweise nach Ausheilung
der HEV-Infektion riicklaufig. -

Extrahepatische
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FAZIT FUR DIE PRAXIS

1. Die akute Hepatitis E ist heute die
haufigste akute Virushepatitis.

2. Der in Europa endemische Genotyp
3 ist eine Zoonose — mit Schweinen
und Wildschweinen als wichtigsten
Ubertragern.

3. Die Ubertragung erfolgt meist iiber
rohe Schweinefleischprodukte, ver-
einzelt Gber Bluttransfusionen.

4. Extrahepatische Manifestationen
sind haufig, v.a. neurologische, sel-
tener nephrologische oder hamato-
logische Syndrome

5. Bei immunsupprimierten Patienten
kommen chronische Verlaufe der
Hepatitis E vor, bei denen Ribavirin
wirksam ist.
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