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Het Centraal Veterinair Instituut

versterkt het onderzoek
naar opkomende zo6nosen

Wim H.M. van der Poel

Dit artikel geldt niet als wetenschappelijk artikel en is dus niet
beoordeeld door twee referenten.

SAMENVATTING
Een zoodnose is een infectieziekte die overgedragen kan worden
van gewervelde dieren naar mensen of omgekeerd. Ruim 60
procent van de ziekteverwekkers bij mensen heeft een zoéno-
tisch karakter. Het verkleinen van het risico van zoénosen voor
de mens is één van de taken van het CVI. Samen met diverse
partners richt het CVI zich op het vroegtijdig opsporen van deze
ziekteverwekkers in het dierlijk reservoir en op het ontwikkelen
van bestrijdingsmethoden. Het CV1 is referentiecentrum voor
aangifteplichtige dierziekten inclusief zoénosen en voert
onderzoeksprojecten uit op het gebied van dierziektebestrijding
voor zowel de overheid als in opdracht van externe partijen en
in (inter)nationale samenwerkingsverbanden. Onderzoek aan
zodnosen is daar een belangrijk onderdeel van. Ten behoeve van
een betere preventie, opsporing en bestrijding van zoénosen wil
het CVI het onderzoek naar opkomende zodnosen versterken.
Een aantal voorbeelden van zoénosen waar het CVI aan werkt,
wordt kort besproken.

INLEIDING
Zobnosen vormen een groot risico voor de volksgezondheid.
Ongeveer 75 procent van de nieuwe opkomende infectieziekten
is van zodnotische aard. Dit onderstreept het belang van het
onderzoek naar zodnotische ziekteverwekkers. Zowel landbouw-
huisdieren, gezelschapsdieren, hobbydieren en dierentuindieren
als wilde fauna kunnen een bron zijn voor de overdracht van
ziekteverwekkers naar mensen. Deze overdracht kan plaats-
vinden via direct contact maar er zijn ook vele andere routes,
zoals voedsel, water, lucht, insecten en andere geleedpotigen.

Maatschappelijke en economische veranderingen
Veel en zeer diverse factoren kunnen een rol spelen bij de
overdracht van ziekte naar en het veroorzaken van ziekte bij
mensen. Het ziekteverwekkend vermogen kan bijvoorbeeld
veranderen als gevolg van genetische veranderingen in de
ziekteverwekker of de gastheer. Daarnaast gaan veranderingen
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in menselijk gedrag, sociaaleconomische aspecten en milieu een
steeds belangrijkere rol spelen. Door de almaar groeiende
wereldbevolking is er een voortdurend toenemende vraag naar
voedsel. Dit resulteert onder andere in een meer intensieve
veehouderij, waarbij grote aantallen dieren van verschillende
soorten soms vlak bij elkaar worden gehouden. Daardoor stijgt
het risico dat infecties overgaan naar nieuwe gastheren.

De globalisering brengt een intensiever reisgedrag met zich
mee en meer transporten van dieren en dierlijke producten over
grote afstanden. Hierdoor kunnen ziekteverwekkers zich veel
sneller verspreiden. Naarmate mensen zich steeds meer
begeven in voorheen ontoegankelijke gebieden, door bevol-
kingstoename of specifiek reisgedrag, is er een groter risico dat
ze blootgesteld worden aan tot nog toe onbelangrijke of
onbekende zodnosen. Door klimaatveranderingen kunnen
gunstiger omstandigheden ontstaan voor ziekteverwekkers of
hun vectoren, met als gevolg een veranderende dynamiek voor
nieuwe of voorheen onbelangrijke of onbekende zotnosen.
Sociaal-economische veranderingen en klimaatveranderingen
gaan gepaard met veranderingen in gedrag die kunnen bijdra-
gen aan een toename van het aantal zodnotische infecties.

‘One World, One health’
Het ‘One Health™-initiatief is een beweging voor een alomvattende
betere samenwerking tussen professionals in alle geledingen van
de gezondheidzorg, waaronder volksgezondheid, diergezondheid,
welzijn en milieu. Met name voor onderzoek aan zodnosen is het
heel belangrijk onderzoek in het humane werkveld en het
veterinaire werkveld zo goed mogelijk bij elkaar te laten aanslui-
ten (zie ook: Nationale en internationale samenwerking). Goede
samenwerking en snelle uitwisseling van onderzoeksresultaten en
van signalen, zoals in het sinds 2011 geinstalleerde zodnosen
signaleringsoverleg (RIVM, FD, GD en CVI) als eerste schakel in
de zodnosenstructuur, zullen leiden tot een efficiéntere aanpak en
een betere beheersing en bestrijding van zoénosen. Samenwer-
king met het bedrijfsleven is belangrijk voor de ontwikkeling van
effectieve desinfectiemethoden en nieuwe diagnostica en vaccins.
Preventie en beheersing van infecties in de dierpopulatie bieden
uiteindelijk de beste bescherming voor de volksgezondheid.

Zoonosenonderzoek bij CVI
Om zodnosen vroegtijdig op te kunnen sporen en zo snel en
efficiént mogelijk te bestrijden, richt het CVI zich op verschil-
lende onderzoeksgebieden:
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1. Risicoanalyse. Kwalitatieve en kwantitatieve beoordeling

van risico op insleep, vestiging en spreiding van (exotische)
zodnosen;

2. Diagnostiek. Ontwikkeling en toepassing van snelle, gevoelige
en betaalbare laboratoriumtesten om de aanwezigheid van een
zodnotische ziekteverwekker te kunnen vaststellen, signaleren
of uitsluiten;

3. Epidemiologie. Verkrijgen van kennis van de dynamiek, over-
drachtsroutes en verspreiding van zoénosen uit veldgegevens,
experimenten en met behulp van (wiskundige) modellen. Inzet
van monitoring en surveillance om zoénosen snel op het spoor
te komen en te volgen;

4. Preventie. Onderzoek naar effectieve methoden en strategieén
om introducties van zodnosen te voorkomen. Dit omvat vooral
hygiénische maatregelen en biologische veiligheidsmaatregelen;
5. Bestrijdingsstrategie en behandeling. Kennisontwikkeling
voor effectieve en acceptabele bestrijdings- en behandel-
methoden. Ontwikkeling van vaccins en bijpassende diagnos-
tica, ontwikkeling van infectiemodellen en effectiviteitsstudies
van antivirale middelen;

6. Gastheer-pathogeeninteractie. Een belangrijk thema voor

Onderzoeksthema 2 99 ¢
5 Qa < I
c 323 2 Q
© 00 = ©
3 22 § 3
< ® O o o
s 2x © o
® =} g Q
3 )
-
: Z
= 3,
2 g
S =
@ 5
- «Q
Zoonose
Anthrax X X
Botulisme X X X
BSE (Gekke-koeienziekte) X X X
Brucellose; X X X
Campylobacteriose X X X
Chlamydiia abortus X
Hepatitis E X X X
Leptospirose X
Malleus X
Mycobacterium avium X X
Newcastle disease X
West Nile Virus X
Rabiés X X X
Rift Valley Fever X X
Psittacosis X X
Q-koorts X
Salmonellose X X
Streptococcus suis- infecties X
Toxoplasma gondii X
Tuberculose X X
Tularemie X X
Vogelpest/Aviaire Influenza X X X
Crimean Congo Haemorrhagic Fever virus X X

Tabel 1. Zoonosen-onderzoek dat recent bij CVI uitgevoerd is, binnenkort uitgevoerd zal

gaan worden, of gepland is.
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de bestrijding is het onderzoek naar de mechanismen van de
interactie tussen het agens en het dier. Door deze mechanismen
te begrijpen, kan gerichter worden gezocht naar therapieén of

preventiemethoden.

Op basis van zijn wettelijke taken is het CVI direct betrokken bij
het zodnosenonderzoek en draagt bij aan de vrijwaring van
belangrijke epidemische ziekten. Enerzijds gaat dit om controle
op de ziektevrij-status van Nederland, zoals in het geval van
tuberculose, brucellose, BSE en vogelpest. Anderzijds wordt
gewerkt aan preventie, vroege opsporing en bestrijding van
zodnosen, niet alleen bij landbouwhuisdieren, maar ook bij
hobbydieren, dierentuindieren en wilde dieren. Het CVI is
referentielaboratorium voor alle virale- en bacteriéle bestrij-
dings- en aangifteplichtige infectieziekten bij dieren, inclusief
zodnosen (zie ook tabel 1).

Nieuwe accommodatie voor zo6nosenonderzoek
In Nederland zijn momenteel geen accommodaties beschikbaar
met een voldoende hoog veiligheidsniveau om onderzoek te
kunnen doen aan de meest risicovolle zoénosen van landbouw-

S T 359
88 & T§
25 8 $%
2e = 2%
253 o o3
£9 B
5° 5
= ]
S @
@ ®
=
X
X
X
X 1. Influenza A virus (avian) H5N1
X X X 2. Toxoplasma gondii
3. Japanese encephalitis virus
4. Campylobacter spp.
X 5. Mycobacterium bovis
X X 6. BSE prion
X 7. Coxiella burnetii
X 8. Anaplasma phagocytophila
X 9. Streptococcus suis
10. Leptospira interrogans
X X 11. West Nile virus
12. Crimean-Congo hemorrhagic fever virus
X X 13. Dobrava-Belgrade virus
X X 14. Rabies virus (classic )
X 15. Yersinia pestis
16. Rift Valley fever virus
X X X 17. Capnocytophaga canimorsus
X 18. Francisella tularensis

Tabel 2. EMZOO Prioritaire lijst van

zo6nosen
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huisdieren. Bij het CVIin Lelystad is daarom recent de bouw
gestart van een nieuwe nationale dierfaciliteit voor zodnosen-
onderzoek, waarbij BSL-3-faciliteiten voor zowel mens- en
dierpathogenen beschikbaar zullen komen. Deze nieuwe
dierfaciliteit zal in 2014 af zijn en kan worden gebruikt door
zowel kennisinstellingen als bedrijven. De totale bouwkosten
van het nieuwe laboratorium bedragen 8 miljoen euro, die zullen
worden opgebracht door het Ministerie van Economisch Zaken,
Landbouw en Innovatie (5 miljoen euro) en andere publieke
partners, zoals de provincie Flevoland, de gemeente Lelystad, de
Europese Unie en Wageningen UR (samen 3 miljoen euro). In
directe relatie met de bouw van de nieuwe dierfaciliteit is een
nieuw onderzoeksprogramma gestart op het gebied van
dierziekte- en zodnosenbestrijding met de naam ‘Castellum’. Dit
onderzoeksprogramma staat onder leiding van de faculteit
Diergeneeskunde en loopt van 2012 tot 2015. Het ministerie
EL&I investeert circa 12 miljoen euro in het onderzoeksprogram-
ma ‘Castellum’. Het gaat daarbij om een samenwerkingsverband
tussen FD-Utrecht, CVI-WUR, RIVM en MSD Animal Health.

Castellum draagt bij aan het verder ontwikkelen van de
benodigde kennis en infrastructuur voor vaccinontwikkeling
tegen opkomende zodnosen in Nederland. Dit initiatief draagt
bij aan een duurzame bescherming van de volksgezondheid en
kan de landbouwsector behoeden voor grote verliezen ten
gevolge van zoénosen. Ook biedt de investering de kans in
Nederland unieke kennis te onderhouden, uit te breiden, en
commercieel toe te passen. Dit sluit aan bij het ‘topsectoren’-
beleid van de overheid. Het initiatief zal moeten leiden tot
versterking van de Nederlandse kenniseconomie en moet een
stimulans zijn voor de werkgelegenheid.

Nationale en internationale samenwerking
Op het gebied van zosnosen werkt het CVI nauw samen met
diverse andere Nederlandse instituten waaronder het RIVM, de
GD en de FD van de Universiteit Utrecht. Daarnaast is de
samenwerking met regionale gezondheidsdiensten en de
universitair medische centra, werkzaam aan humane gezond-
heid, heel belangrijk. Recent is de samenwerking op zoénosen-
gebied met het RIVM versterkt door uitwisseling van medewer-
kers om elkaars expertisen beter te benutten en het onderzoek
aan zodnosen van CVI en RIVM meer te integreren. Het ‘One
Health’-principe is een zeer belangrijk onderzoeksthema
geworden en we verwachten dat ook het Nederlandse bedrijfs-
leven met het topsectorenbeleid zijn bedrage gaat leveren aan
het zodnotische onderzoek. Gezien het toegenomen internatio-
nale verkeer van mensen, dieren en dierlijke producten is een
internationale afstemming van zoénosenonderzoek noodzake-
lijk. Dit wordt ook onderkend door de Europese overheid, wat
internationale samenwerkingsverbanden van het CVI met
veterinaire instituten en medische centra binnen en buiten
Europa mogelijk heeft gemaakt. Voor een aantal zoénotische
aandoeningen wordt samengewerkt met internationale farma-
ceutische bedrijven. Signalen over belangrijke trends in het
véoérkomen en de verspreiding van zodnosen worden internatio-
naal uitgewisseld. In 2010 is binnen het onderzoeksprogramma
Emerging Zodnosen een prioritaire lijst opgesteld van zoénosen
die voor Nederland van belang zijn of kunnen worden (Emzoo-
lijst, tabel 2). In de tabel zijn van de Emzoo-lijst de achttien

hoogst genoteerde zodnosen (eerste cluster) van de totaal 86
zodnosen weergegeven. Het is noodzakelijk dat we voorbereid
zijn op de zoénosen van de Emzoo-lijst, maar daarbij geldt de
kanttekening dat nieuwe ziekten kunnen leiden tot een
verschuiving in de lijst en dus nieuwe of andere prioriteiten.
Door internationale samenwerking en kennisuitwisseling met
zusterinstituten is het CVI snel op de hoogte van bedreigende
zodnosen en kan het de overheid adviseren over maatregelen om
de komst van de ziekte te voorkomen of de negatieve invloed
ervan op maatschappij en economie te minimaliseren.

BELANGRIJKE VOORBEELDEN VAN OPKOMENDE ZOONOSEN

Influenza A
Influenza type A komt voor bij zowel mensen als dieren. Het
virus is een orthomyxovirus dat wordt ingedeeld in subtypen op
basis van eigenschappen van de oppervlakte-eiwitten haemag-
glutinine, aangeduid met H, en neuraminidase, aangeduid met
N. Subtypen die zich goed hebben aangepast aan de mens,
kunnen een wereldwijde epidemie of pandemie veroorzaken. Bij
mensen manifesteert de infectie zich voornamelijk als een
luchtwegaandoening. De ziekte kent soms een dodelijke afloop,
met name bij kinderen jonger dan 2 jaar en ouderen boven de 65.
Bij dieren komen influenza-infecties vooral voor bij paarden,
varkens, pluimvee en zeezoogdieren. In de meeste gevallen gaat
bij deze dieren infectie gepaard met luchtwegproblemen. Bij
eenden en andere watervogels vermeerdert het influenzavirus
zich in het maagdarmkanaal, maar deze dieren ondervinden
geen zichtbare hinder van de besmetting. Bij watervogels komen
alle combinaties van H- en N-subtypen voor en daardoor
vormen zij een immense natuurlijke bron van nieuwe virussen.
Omdat het genetische materiaal van influenzavirus uit verschil-
lende segmenten bestaat, kunnen bij dubbelinfecties segmenten
worden uitgewisseld (reassortment) en zo kan een nieuw
influenzavirus ontstaan. Bij pluimvee kan influenza een matig
ziektebeeld veroorzaken, aangeduid als laagpathogene aviaire
influenza (LPAI-virussen), maar ook een ernstig ziektebeeld
(‘vogelpest’), ten gevolge van gemuteerde influenzavirussen.
Dergelijke virussen worden aangeduid als hoogpathogene aviaire
influenza (HPAI)-virussen. Alle tot nu beschreven HPAI-virus-
sen vallen binnen het subtype Hs en H7. Niet alle Hs- en
H7-virussen zijn echter hoogpathogeen. Het CVI voert diagnos-
tiek uit op monsters van pluimvee van bedrijven waar een
verdenking is. Ook worden wilde (water)vogels opgestuurd die
meestal door particulieren zijn aangemeld en opgehaald door
SOVON en NVWA, om uit te sluiten dat de vogels zijn gestorven
ten gevolge van een influenzavirusinfectie. Het doel is aviaire
influenza zo vroeg mogelijk op te sporen en vervolgens het in de
directe omgeving gehouden pluimvee extra te controleren.
Behalve aan diagnostiek werkt het CVI ook aan de ontwikkeling
van influenzavaccins voor pluimvee. Onlangs is een vaccin
ontwikkeld dat preventieve vaccinatie tegen alle N-subtypen van
een Hs-HPAI-virus mogelijk maakt, terwijl het mogelijk blijft
gevaccineerde dieren te onderscheiden van geinfecteerde dieren.

Toxoplasma gondii
Toxoplasma gondii is de verwekker van de parasitaire infectie
toxoplasmose en is in staat alle warmbloedige vertebraten te
infecteren. Ongeveer één derde van de wereldbevolking is
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geinfecteerd met de parasiet. Het meest gevreesde gevolg van een
toxoplasma-infectie treedt op wanneer een vrouw tijdens de
zwangerschap voor het eerst met de parasiet geinfecteerd raakt.
In ongeveer 30 procent van de gevallen vindt namelijk transmissie
naar het ongeboren kind plaats, wat kan leiden tot abortus of een
kind dat wordt geboren met afwijkingen (oculaire en/of neurolo-
gisch). Bij 75 procent van de congenitale infecties worden
kinderen zonder afwijkingen geboren, maar zij hebben wel kans
later oogafwijkingen te ontwikkelen. Een ernstig verloop van de
infectie komt ook voor bij mensen met een verzwakt immuunsys-
teem (bijvoorbeeld AIDS-patiénten en na orgaantransplantatie).

Bij katten, varkens en runderen verloopt de infectie
symptoomloos, bij schapen is toxoplasmose een belangrijke
veroorzaker van abortus. De kat is de definitieve eindgastheer
en scheidt grote hoeveelheden odcysten uit met de feces.
Transmissie naar de mens vindt plaats via de milieuroute door
opname van odcysten (kattenbak, groente, fruit) of via de
vleesroute door opname van weefselcysten in vlees van
varkens, schapen en runderen.

Toxoplasmose is een belangrijke infectieziekte waarvoor
interventiemaatregelen moeten worden genomen in het
dierreservoir. Het CVI heeft daarom besloten meer aandacht
te geven aan T. gondii; in samenwerking met het RIVM wordt
gewerkt aan gereedschappen voor de ontwikkeling van een
vaccin in katten, de diagnostiek bij dieren en de genotypering
van T. gondii-stammen. Het onderzoek heeft als doel risico’s
op humane infecties via de vleesroutes te beheersen en om
uitscheiding van odcysten uit de darm van de kat te reduceren.

Q-koorts
Q-koorts is een ziekte die zowel bij mensen als bij dieren kan
voorkomen. De ziekte wordt veroorzaakt door de bacterie
Coxiella burnetii. Geinfecteerde schapen en geiten zijn wereld-
wijd de voornaamste oorzaken van uitbraken van Q-koorts bij
mensen. In de Nederlandse uitbraak van 2005 tot 2010 zijn
melkgeiten en melkschapen geidentificeerd als belangrijkste
bron. Coxiella-infecties verlopen meestal symptoomloos maar
kunnen vroeggeboorte veroorzaken. Bij de geboorte kan de
bacterie in het milieu worden uitgescheiden. Daar kan zij lange
tijd overleven. Infectie bij mensen leidt in ongeveer 40 procent
van de gevallen tot ziekte, die gepaard kan gaan met milde
griepachtige verschijnselen en soms kan leiden tot ernstige
longontsteking en leverontsteking. In een klein percentage van
de geinfecteerde mensen ontwikkelt zich chronische Q-koorts
met hartklepontstekingen. Dit kan fataal verlopen. Bij het CVI
vindt de bevestigingsdiagnostiek plaats van dieren en bedrijven
die verdacht worden van een Q-koortsbesmetting. Aan de hand
van onderzoek van het erfelijk materiaal van de bacterie wordt
gekeken of de bacterién gevonden in uitbraken mogelijk
ziekmakender zijn dan andere Q-koortsbacterién. Dit onderzoek
zou in de toekomst kunnen helpen uitbraken te voorkomen.
Tevens is uit onderzoek bij het CVI gebleken dat uitscheiding
van zeer grote hoeveelheden bacterién niet alleen plaatsvindt bij
abortussen bij geiten, maar dat dit ook mogelijk is bij normale
geboortes uit geinfecteerde moederdieren.

Voor het kweken van de Coxiella burnettii, nodig om
onderzoek te doen naar de uitscheiding van de bacterie bij
landbouwhuisdieren, zijn faciliteiten nodig waarin gewerkt

kan worden onder biosafety level 3 (BSL3)-inperkingsniveau.
Ook voor onderzoek naar de effectiviteit van therapieén en
vaccins zijn deze faciliteiten noodzakelijk.

Streptococcus suis
De bacterie Streptococcus suis veroorzaakt voornamelijk ziekte in
jonge biggen. Besmette biggen krijgen hersenvlies- en gewrichts-
ontsteking en veel biggen overleven de infectie met de bacterie
niet. S. suis kan ook hersenvliesontsteking veroorzaken bij men-
sen. In de Westerse wereld en in Amerika komen S. suis-infecties
bij mensen niet zo vaak voor. In Nederland worden per jaar enkele
gevallen gediagnosticeerd. In Azié komen S. suis-infecties in
mensen echter steeds vaker voor. Zo was er in 2005 een uitbraak
van S. suis-infecties in China. Geinfecteerde mensen werden erg
ziek en meer dan tweehonderd mensen overleden. Mensen raken
vooral besmet met S. suis door het eten van besmet vlees of door
direct contact van wondjes met besmet vlees.
In alle landen met een intensieve veehouderij komen S. suis-infec-
ties veel voor op varkensbedrijven. Van S. suis zijn 33 verschil-
lende types bekend. Op veel bedrijven worden S. suis-infecties
bestreden door het gebruik van antibiotica. Op termijn zou dit
kunnen leiden tot het ontstaan van varianten die resistent zijn
tegen de antibiotica. Alternatieve bestrijdingsmethodes zijn
daarom belangrijk. Naast antibiotica worden S. suis-infecties in
Nederland frequent bestreden met zogenoemde autovaccins.
Deze vaccins kunnen de biggen goed beschermen tegen één type
S. suis, maar bieden geen bescherming tegen de andere types.

Het CVI doet in samenwerking met partners uit het
veterinaire en humane veld onderzoek naar de ontwikkeling
van een vaccin dat bescherming biedt tegen de meest voor-
komende S. suis-types. Daarnaast wordt gewerkt aan diagnos-
tische testen waarmee de meest belangrijke types goed
kunnen worden aangetoond.

West-Nijlkoorts
West-Nijlkoorts (WNF) werd voor het eerst gerapporteerd in
1937 in de West-Nijlregio in Uganda. Bij mensen verloopt de
ziekte in de meeste gevallen symptoomloos of met (milde)
griepachtige verschijnselen. Bij oudere mensen en mensen met
een verminderde weerstand kan de ziekte echter gepaard gaan
met ernstige verschijnselen, zoals verlamming en blijvende
zenuwaandoeningen. Het West-Nijlkoortsvirus (WNV) wordt
verspreid door muggen uit de Aedesfamilie.

In 1999 werd WNV voor het eerst waargenomen in de
Verenigde Staten. De verspreiding van WNV over het gehele
continent in de daaropvolgende jaren is een recent voorbeeld
hoe een ziekteverwekker zich na de de eerste introductie in een
nieuw gebied zeer snel kan uitbreiden. Tot op heden zijn in de
VS meer dan duizend mensen overleden aan een WNV-infectie.
Waarschijnlijk is het virus via besmette vogels in New York
terechtgekomen. WNF manifesteerde zich in eerste instantie
door een grote sterfte onder kraaien. Vervolgens werden ook
mensen en paarden besmet met als gevolg veel ziekte en zelfs
sterfte bij zowel mensen als paarden. Voor paarden is een
goedwerkend vaccin beschikbaar en de ontwikkeling van vaccins
voor humane toepassing is in een vergevorderd stadium.

Steeds vaker worden WNV-infecties waargenomen bij
paarden en mensen in Zuid-Europa. Tot nu toe is er geen
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Figuur 1. De overdrachtscyclus van het West-Nijlvirus.

snelle verspreiding, maar als de trend zich voortzet, zou WNV
ook Nederland kunnen bereiken. Ter voorbereiding op WNV
in Europa is een vaccin voor paarden geregistreerd. Bij het CVI
zijn virologische en serologische testen operationeel om
WNV-infecties te bevestigen dan wel uit te sluiten.

Crimean Congo hemorrhagische koorts
Crimean Congo hemorrhagische koortsvirus (CCHFV) is een

bunyavirus dat via teken van dier naar mens wordt overgebracht.

In mensen kan het virus ernstige ziekteverschijnselen veroorza-
ken, getypeerd door bloedingen in combinatie met hoge koorts.
CCHFV-infecties bij mensen hebben in 5 procent tot ruim 40
procent van de gevallen een dodelijke afloop. Infecties worden

geregeld gerapporteerd vanuit Oost-Europa en vooral uit Turkije.

Tegen het virus bestaan tot nu toe geen vaccins, goede antivirale
middelen of goede behandelmethodes. Onderzoek aan CCHEV
moet daarom plaatsvinden onder de hoogste veiligheidsklasse,
biosafety level 4 (BSL4) (Het maximaal niveau bij het CVI is
BSL3, daarom werken we niet met infectieus CCHFV). De
Hyalomma marginatum-teek is een belangrijke verspreider van
CCHEFV. Deze teek komt wijdverbreid voor in Afrika, Azié en
Oost-Europa en lijkt zich de laatste jaren steeds meer naar het
noorden te verspreiden. De teek is afgelopen zomer voor het
eerst ook in Zuid-Nederland waargenomen. Geinfecteerde
landbouwhuisdieren worden zelf weliswaar niet ziek van een
CCHFV-infectie maar vormen wel de belangrijkste bron voor
verspreiding van het virus naar de teken, die vervolgens mensen
kunnen infecteren. Het CVI werkt aan vaccinontwikkeling voor
CCHEFV in het Castellumproject.

Rabiés

Rabiés, of hondsdolheid, is een infectieuze virusziekte die het

zenuwstelsel van zoogdieren, waaronder mensen, kan aantasten.

Mensen kunnen rabiés krijgen via speeksel van een dier met
rabiés als ze gebeten worden. Het is ook mogelijk, maar vrij
zeldzaam, dat mensen rabiés krijgen wanneer geinfecteerd
materiaal, zoals speeksel, van een rabide dier in hun ogen, neus
of mond terechtkomt. Zoogdieren in het wild, zoals vossen,
vleermuizen, maar ook zwerfhonden, kunnen rabiés hebben en
overbrengen. Rabiésinfecties bij mensen zijn fataal als niet
onmiddellijk na infectie medische behandeling plaatsvindt. In

Nederland is voor het laatst in 1988 in Limburg rabiés aangetrof-
fen bij in het wild levende landzoogdieren, met name vossen. Op
15 februari 2012 werd rabiés vastgesteld bij een uit Marokko
ingevoerde hond.

Momenteel komt rabiés in Nederland alleen voor bij
vleermuizen en vooral bij de Laatvlieger, Eptesicus serotinus. Het
betreft het European Bat Lyssavirus (EBLV) en niet het
‘klassieke’ rabiésvirus. In 2011 is in Duitsland, en in 2012 ook in
Frankrijk, een nieuw lyssavirus aangetroffen bij een Franje-
staartvleermuis dat mogelijk ziekteverwekkender is dan EBLV.
Het CVIis verantwoordelijk voor het uitvoeren van de diagnos-
tiek en het verrichten van bevestigingsonderzoek van rabiés bij
vleermuizen en andere zoogdieren. Voor diagnostiek van rabiés
zijn de daarvoor door de OIE voorgeschreven methoden, zoals
de immunofluorescentietest (IFT), virusisolatie en de ‘real-time’
PCR-test operationeel. Deze diagnostiek wordt uitgevoerd in
nauwe samenwerking met de NVWA, in noodgevallen binnen
24 uur. Tevens doet het CVI epidemiologisch onderzoek naar
het véérkomen van rabiésvirus bij de Laatvlieger en zorgt het
instituut voor voortdurende optimalisatie van de diagnostiek.

Riftdalkoortsvirus (Rift Valley Fever Virus, RVFV)

RVEFV is net als Crimean Congo hemorrhagische koortsvirus
(CCHEFV) een bunyavirus dat wordt verspreid door insecten. In
het geval van RVFV zijn dat muggen, vooral van de geslachten
Aedes en Culex, die voorkomen in Afrika, Amerika en Europa.
Een RVFV-infectie in mensen verloopt in het merendeel van de
gevallen met lichte griepachtige verschijnselen. Maar in minder
dan 1,0 procent van de infectiegevallen kan de ziekte net als bij
CCHEFV tot de dood leiden. In volwassen runderen, schapen en
geiten leidt een RVFV-infectie in 10 tot 20 procent van de
gevallen tot de dood. In jonge dieren kan dit percentage oplopen
tot 100 procent. De ernstige vorm gaat gepaard met bloedingen
en hoge koorts. Daarnaast veroorzaakt het virus in drachtige
dieren massaal abortus. Infectie van mensen kan plaatsvinden
via een muggenbeet, maar de ernstigste infecties vinden plaats
door direct contact met bloed van geinfecteerde dieren, bijvoor-
beeld na een abortus of in slachthuizen. De ziekte gaat dan
gepaard met ernstige bloedingen en hoge koorts.

Het verspreidingsgebied van RVEV is tot nu toe beperkt
gebleven tot Afrika en het Arabische schiereiland. De muggen
die het virus in deze gebieden verspreiden, komen echter ook
voor in (West)-Europa en (Noord-)Amerika. Dit verklaart de
toenemende zorg dat dit virus zich naar Europa verspreidt.
Voor mensen zijn tot nu toe geen vaccins of antivirale midde-
len beschikbaar. Voor veterinair gebruik heeft men in Afrika de
beschikking over verschillende vaccins, maar deze zijn of niet
effectief genoeg of niet veilig. RVFV wordt beschouwd als een
ernstige ziekteverwekker en is daarom ingeschaald in pathoge-
niciteitsklasse 3. Bij CVI loopt een uitgebreid onderzoekspro-
gramma naar vaccinontwikkeling -met de daarbij horende
diagnostiek- voor bestrijding van RVFV in dieren.

Psittacose
Psittacose, of papegaaienziekte, wordt veroorzaakt door
Chlamydia psittaci. Bij mensen varieert het ziektebeeld van
aspecifieke griepachtige verschijnselen tot ernstige longontste-
king en endocarditis. Bij ongeveer 5 procent van de patiénten die
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in het ziekenhuis worden opgenomen met longontsteking, is
Chlamydia de oorzaak. Bij vogels varieert het ziektebeeld van
een ernstige longontsteking tot oogontsteking en ontstekingen
van de luchtzakken, maar meestal is er sprake van symptoom-
loos dragerschap. Dragers kunnen de ziekteverwekker uitschei-
den in de ontlasting maar dat gebeurt niet altijd. De werkelijke
omvang van de problematiek bij dieren en mensen is nog
onduidelijk. De bacterie Chlamydia psittaci komt wijd verbreid
voor en besmetting van zowel dieren als mensen is in veel
landen aangifteplichtig. Vele vogelsoorten kunnen besmet
worden met C. psittaci en kunnen dan de bacterie uitscheiden
via de ontlasting. De bacterie kan in de sporevorm (elementair-
lichaampjes) goed in de omgeving overleven. Door inhalatie van
besmette stofdeeltjes worden mensen geinfecteerd. Besmette
vogels vormen zo de bron van psittacose bij mensen.

In opdracht van de NVWA voert het CVI als veterinair
referentielaboratorium de diagnostiek uit van C. psittaci. Om
goed inzicht te krijgen in de problematiek van psittacose in
Nederland is samenwerking tussen het humane en veterinaire
werkveld noodzakelijk.

Hepatitis E-virus
Hepatitis E is een leverziekte. Het Hepatitis E-virus (HEV) wordt
vooral overgedragen via drinkwater dat verontreinigd is met
rioolwater. Besmetting met HEV verloopt meestal zonder
ziekteverschijnselen en verdwijnt binnen vier tot zes weken. Bij
sommige mensen kan HEV echter leiden tot een acute lever-
ontsteking die vooral bij zwangere vrouwen ernstige complica-
ties kan veroorzaken. Volgens de WHO zijn er jaarlijks 20
miljoen humane HEV-infecties, waaronder ruim 3 miljoen acute
gevallen waarvan zo'n 70.000 met dodelijke afloop. Hepatitis
E-virusuitbraken komen vooral voor in ontwikkelingslanden,
vaak als gevolg van verontreinigd drinkwater en slechte hygiéni-
sche omstandigheden. In de geindustrialiseerde landen in
Europa, dus ook in Nederland, komt de ziekte minder vaak voor,
maar de laatste jaren stijgt het aantal infecties bij patiénten die
niet in het buitenland zijn geweest. In Nederland zou meer dan
10 procent van de bevolking ooit besmet zijn geweest met dit
virus. De infectie kan worden opgelopen door het eten van vlees
van besmette dieren of het drinken van besmet water. Daarnaast
kan het virus worden overgedragen via bloed. Het aantal
ziektegevallen in Nederland wordt geschat op 1 tot 5 infecties
per 100.000 personen per jaar. Het meest voorkomende
ziektebeeld is een acute hepatitis bij oudere mannen, maar er
lijkt ook een toename te zijn van HEV-infecties bij transplanta-
tiepatiénten. Varkens lijken de voornaamste bron van deze
infecties. Het virus blijkt voor te komen op 50 procent van de
mestvarkensbedrijven. Erfelijk materiaal van het virus is
aangetoond in varkenslevers verkocht in slagerijen; in worst van
rauwe varkenslevers in Frankrijk werd actief virus gevonden.
Voor zowel de voedselveiligheid als om redenen van dierziekte-
preventie is het nodig HEV-infecties te beheersen. Het CVI doet
onderzoek naar verspreidingsroutes van het virus voor het
ontwikkelen van een efficiénte beheersingsstrategie.
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