LABORAKTUELL

Cytomegalievirus in der Schwangerschaft

Haufigste Ursache von intrauterinen Fruchtschdadigungen

Atiologie

Das Cytomegalievirus (CMV) gehort in die Gruppe der
humanen Herpesviren (HHV5) und persistiert, genauso
wie das Herpes-simplex-Virus oder das Varizella-Zoster-
Virus, nach Primarinfektion in menschlichen Zellen le-
benslang. Trotz ausgepragter Antikérperbildung kommt
es zu haufigen, wiederkehrenden Virusvermehrungen,
d.h. Reaktivierungen, mit oft langer Ausscheidung
in verschiedenen Korpersekreten (z.B. Speichel, Urin,
Muttermilch). So lasst sich etwa unter der physiolo-
gisch geanderten Abwehrlage in Schwangerschaft und
Stillzeit praktisch bei jeder seropositiven Mutter min-
destens einmal in der Stillzeit CMV auch in der Mutter-
milch nachweisen. CMV-Infektionen zeigen ahnliche
Haufigkeitsverteilungen wie Epstein-Barr-Virus (EBV)
und werden vor allem im frihen Kindesalter oder bei
Jugendlichen nach Aufnahme des Geschlechtsverkehrs
gesehen.

Klinik

Eine CMV-Primarinfektion verlauft bei Immungesunden
meist unbemerkt und nur selten mit geringen, uncha-
rakteristischen Beschwerden, etwa mit Fieber, Kopf-
schmerzen, Myalgie und evtl. einer leichten Hepatitis.
Im Rahmen einer Primdrinfektion lassen sich meist
virusspezifische IgM-Antikorper nachweisen. Schwe-
re Verldufe bei Immungesunden sind sehr selten.
Symptomatische Reaktivierungen (z.B. mit Fieber,
Unwohlsein, Midigkeit, Lymphadenopathie) werden
noch seltener beobachtet.

Epidemiologie

Pranatale Infektion

Das CMV ist die haufigste Ursache kongenitaler Infek-
tionen und wird iberwiegend durch eine viramische
Phase wdhrend der mutterlichen (Primar-)Infektion
ibertragen. Die Ubertragung des Virus von immun-
kompetenten Schwangeren mit einer CMV-Reaktivie-
rung ist moglich, aber deutlich seltener. Schwangere
in Deutschland weisen eine CMV-Pravalenz von 50 %
auf und besitzen Antikorper der Klasse 1gG. Je nach
regionaler Pravalenz kann angenommen werden, dass
die Wahrscheinlichkeit einer Primdrinfektion in der
Schwangerschaft zwischen 0,4 und 5 % liegt. Wahrend
der viramischen Phase im Rahmen der (meist unbe-
merkten) Primarinfektion kann das Virus in ca. 40-50 %
der Falle Gbertragen werden. Die Infektionshaufigkeit
ist weitgehend unabhdngig vom Gestationsalter; der
Schweregrad einer pranatalen Infektion scheint je-

Das Wichtigste auf einen Blick

Haufigste Ursache von intrauterinen Fruchtscha-
digungen ist mit weitem Abstand die Cytomega-
lievirusinfektion. Roteln, Toxoplasma gondii oder
anderen Erregern des (S)ToRCH-Panels™ kommt
hier nur eine untergeordnete Rolle zu. Zum Beleg
einer durchgemachten CMV-Infektion und damit
eines (relativen) Schutzes vor einer Primarinfek-
tion ist bereits vor Eintritt einer Schwangerschaft
eine Untersuchung der CMV-lgG-Antikorper emp-
fehlenswert. Dies wird als praventive Testung der-
zeit allerdings nicht generell von den gesetzlichen
KK tbernommen und sellt eine I1Ge-Leistung dar.

STORCH = Serologie fur (Syphilis) Toxoplasmose, (other infectios agents),
Rételn, CMV, Herpes simplex; serologische Untersuchungen zur Aufarbei-
tung einer moglichen Embryo-/Fetopathie.

doch im ersten und zweiten Trimenon héher zu sein.
Etwa 85-90 % aller CMV-infizierten Neugeborenen
sind bei Geburt asymptomatisch. Die wesentlichsten
Langzeitfolgen sind Horstérungen, die sich bei etwa
8-15 % dieser Kinder entwickeln. Bei den symptoma-
tischen pranatal infizierten Kindern ist in ca. 50 % mit
Fruchtschaden und schwerwiegenden Spatfolgen zu
rechnen. Uberwiegend sind dies ebenfalls Horschaden
sowie verzogertes Wachstum, mentale Retardierung
und Mikrozephalie.

Perinatale und frihpostpartale Infektion

Das Virus wird Uber Scheidensekret, Muttermilch
und Atemwegssekret @bertragen. Die Infektions-
rate ist mit ca. 10% relativ hoch. Bei reifen Neuge-
borenen ist der Verlauf meistens milde oder sogar
symptomlos und nur selten werden schwere Krank-
heitsbilder, wie etwa eine Pneumonie, beobachtet.
Bei unreifen Kindern jedoch kénnen systemische Infek-
tionen begleitet von Thrombozytopenie, Hepatosple-
nomegalie und respiratorischer Insuffizienz auftreten.

mit nur theoretisch diagnostischem Wert.
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Labordiagnostik

Bei einer Erstinfektion der Mutter treten zundachst IgM-
und spater 1gG-Antikdrper im Serum auf. Eine abge-
laufene, frihere Infektion ist durch den Nachweis von
IgG-Antikorpern belegt. Leider sind IgM-Antikorper
relativ haufig unspezifisch reaktiv, konnen iber lan-
gere Zeitrdume persistieren oder werden auch im
Rahmen von (asymptomatischen) Reaktivierungen
gefunden. In diesen Fallen empfiehlt sich die wei-
terfihrende 1gG-Aviditatsbestimmung und ggf. eine
Immunblottestung mit spezifischem Nachweis von
IgG-Antikorpern gegen das erst spat im Verlauf einer
CMV-Infektion auftretende CMV-gB2-Protein. Die Vi-
rusausscheidung und ggf. Viramie konnen z.B. in Urin,
Blut, anderen Korpersekreten oder Geweben mittels
quantitativer CMV-PCR nachgewiesen werden. Eine
Infektion des Neugeborenen wird durch Nachweis
von CMV-DNA in Fruchtwasser, Urin, Speichel und/
oder (Nabelschnur-)Blut bestatigt. Bei konnatalen
CMV-Infektionen lassen sich haufig virusspezifische
IgM-Antikérper nachweisen. Aufgrund der diaplazen-
taren Ubertragung miitterlicher IgG-Antikorper kommt

dem IgG-Nachweis im ersten Lebensjahr nur eine un-
tergeordnete Bedeutung zu. Negative serologische Er-
gebnisse schlieBen eine Infektion nicht mit Sicherheit
aus. Eine Kultur der Viren ist maglich, spielt aber keine
praktische Rolle. Auch der histologische Nachweis von
Eulenaugenzellen in Biopsien hat nur einen theoreti-
schen Wert. (Abb. 1)

Therapie

Eine Therapie von CMV-Infektionen bei Schwangeren
und Neugeborenen ist meist nicht erforderlich und
sollte, falls indiziert, risikoadaptiert in Zentren oder in
Studien erfolgen. Virustatika (z.B. Ganciclovir und Val-
ganciclovir, Cidofovir und Foscarnet) sind zwar gene-
rell zur Behandlung von Komplikationen wie Pneumo-
nie, Retinitis und Enzephalopathie geeignet. Sie sind
allerdings zum Einsatz in der Schwangerschaft nicht
zugelassen. Andere Therapieoptionen, z.B. Hyperim-
munglobulingaben oder Valaciclovir, stellen individu-
elle Therapieentscheidungen dar und sind derzeit in
ihrer Wirksamkeit nicht abschliefend bewertet.

Hinweise zu Praanalytik und Abrechnung

Probenmaterial

Serum, EDTA-BIut, Urin, Speichel, ggf. Biopsie
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Probentransport Postversand mdglich
Methode Immunoassays (CLIA, CMIA, EIA, ELISA), Immunfluoreszenztest (IFT),
quantitative CMV-PCR, Immunoblot, Aviditatstestung

EBM GoA 1-fach 1,15-fach
Cytomegalie-Virus-Ak (IgM) 32603 €970 4390/3886 € 2798 € 32,18
Cytomegalie-Virus-Ak (IgG) 32602 € 9,80 4780/4783/4785 € 13,99 € 16,09
Cytomegalie-Virus-Ak
(1gG-Aviditat) 32602 € 9,80 2 X 4378 € 2798 € 32,18
Cytomegalie-Virus-DNA 32881/32859 € 20,50 2 X 4378 € 99,09 € 113,96
it s iy, 32664 £19,90 3763 €332 €38,20
Immunoblot
Cytamegalie-Vifus:AK (196) 32664 €19,90 3763 €322 €3820
Immunoblot
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