Ebola en Marburg

Dodelijk maar weinig gevaa

in dertig jaar tijd zijn er een dikke duizend gevallen van

besmetting geconstateerd. Maar liefst zeventig procent

van de geinfecteerden bezweek binnen een paar weken.

De reuzenvirussen Ebola en Marburg zijn én snel én

dodelijk. En juist daarom vormen ze geen wereldwijde

bedreiging voor de volksgezondheid.
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Prof dr Guido van der Groen (57) studeer-
de scheikunde aan de Universiteit te Gent
(1960-1964). In 1973 promoveerde hij in
de biochemie. Daarna werkte hij bij het
Instituut voor Tropische Geneeskunde in
Antwerpen, waar hij zich toelegde op de
studie van viraal hemorrhagische koorts-
virussen. In 1976 was hij nauw betrokken
bij de allereerste isolatie van het Ebola-
virus uit het bioed van een Belgische
missiezuster. Vanaf 1884 heeft hij zijn
werkterrein verlegd naar het HiV-virus en
aids in Afrika.
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erlijns ‘Ebola-slachtoffer’ overlijdt aan

gele koorts — De veertigjarige camera-

man die in een Berlijns ziekenhuis was
opgenomen met een tropische ziekte, is giste-
ren overleden.” Ondanks paniekberichten in de
Duitse media stelden onderzoekers geen spo-
ren vast van het beruchte Ebolavirus, wel van
gele koorts. De mysterieuze ziekte van deze
cameraman hield Duitsland bijna een hele
week in de ban. De man was teruggekeerd van
Ivoorkust en werd ijlings in het ziekenhuis op-
genomen. Hoge koorts en inwendige bloedin-
gen duidden op een tropische ziekte, mogelijk
op een besmetting met het gevreesde Ebola-
virus. “Duitse media staan na paniekberichten
met het schaamrood op de wangen”, zo stond
te lezen in de De Standaard van afgelopen 7
augustus 1999.

Het was met dit Duitse geval niet de eerste
keer dat het Ebolavirus de media beheerste.
Ook in 1995 was er veel aandacht voor een
Ebola-epidemie, in de stad Kikwit in de De-
mocratische Republiek Kongo (voorheen
Zaire). Toen liepen 315 mensen een infectie
op. 77% daarvan overleed binnen drie weken.
Onder de overledenen bevonden zich ongeveer
tachtig Kongolese artsen en verplegers. Een in-
ternationaal team van experts arriveerde om
samen met Kongolese collega’s de epidemie te
bestrijden. De pers zat er bovenop. Elke stap
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Kikwit

Indringende beelden van
de Ebola-epidemie in Kik-
wit in 1995,
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Ebolafeiten

van het specialistenteam werd via
satelliet de wereld rondgestuurd
en was te zien op talrijke tv-sta-
tions in Europa en de Verenigde
Staten.

Onderzoekers in speciale druk-
pakken om zich te beschermen
tegen het dodelijke Ebolavirus,
lijken van slachtoffers bespren-
keld met ontsmettingsmiddelen
en begraven in ondoordringbare
plastic zakken — de indringende
beelden zijn bij velen blijven
hangen. Voeg daar nog aan toe de
Amerikaanse film Qutbreak met
Dustin Hoffman in de hoofdrol,
een film waarin het Ebolavirus
een dodelijk spoor trekt door een
moderne, goed georganiseerde
samenleving.

Angstzweet

Outbreak was fictie, Hollywood-
drama, maar de scenarioschrijver
is zeker geinspireerd door de re-
aliteit. In 1989 kwam het Ebolavirus naar een
primatenverblijf in Reston in de VS, slechts
een uur rijden van het Witte Huis. Deze ge-
beurtenis én de film droegen bjj tot het besef
dat virussen zoals Ebola niet alleen in het verre
Afrika, maar ook in onze eigen omgeving een
grote bedreiging kunnen zijn.

Het virus in de Restonzaak kwam de VS bin-
nen via besmette makaken, afkomstig van de
Filippijnen. Apen die in de VS worden geim-
porteerd, verblijven eerst een aantal weken
onder observatie in een speciaal verblijf, onder
quarantaine. Het doel hiervan is juist het voor-
komen van een massale verspreiding van vi-
russen en ziektekiemen in een land waar ze
normaal niet voorkomen. Het angstzweet brak
de verantwoordelijken van het quarantainege-
bouw in Reston dan ook uit. In ruimtes ver van
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Filovirussen

Ebola’en Marburg be-
horen tot de filovirus-
sen, dragdvormige: vi-
russen die enorm:
groot kunnen zijn. De
kleinste. ziekmakende-
genheid van het Ebo-
lavirus is 970 nmr
lang: Het virus komt:
echter voor:in: zger:
lange: agglomeraten
zoals hier: op de foto:
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‘Verschiilen bestaan in

Het geristischr materi=,
.aal'en de mate waar=
inize ziekteverwek-
kend zijn.

de plaats waar de Filippijnse makaken verble-
ven, bleken apen hetzelfde ziektebeeld te ver-
tonen en te bezwijken.

Al snel bleek dat Ebola zich door de lucht
had verspreid. De besmette makaken scheid-
den het virus uit via urine en ontlasting, waar-
na het zich hechtte aan opdwarrelende stof-
deeltjes. Via de airconditioning verspreidde
het zich door het ganse gebouw en bereikte zo
de andere apen. Hier lag het allereerste harde
bewijs dat het Ebolavirus door de lucht kan
worden overgedragen. Onderzoekers hadden
dit in andere besmettingsgevallen nooit kun-
nen vaststellen, ook niet voor het vergelijkbare
Marburgvirus. Men vroeg zich direct af of de
Filippijnse makaken tijdens hun vliegreis en in
de dierenverblijven in de Filippijnen zelf geen
besmettingen hadden veroorzaakt. Een grondig

BO-Z (Zaire),

- Qok lichamelijlgcon- o
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kundigen:groot risico!
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De'incubatietijd (de
tijd tussen fiet mo-
ment van besretting.
en de eerste sympto-
men) varieert van

twee tot 21 dagen.

onderzoek bij alle luchthavens op de reisroute,
waaronder Schiphol in Nederland, leverde
geen aanwijzingen dat het Ebolavirus nog an-
dere slachtoffers had gemaakt.

De besmetting werd geen epidemie. Het
virus in de Restonzaak (EBO-R, met de R van
Reston) bleck een subtype dat minder gevaar-
lijk is dan de andere subtypen Ebola. Dat er in
het verhaal stof zit voor een Hollywood-film-
scenario, staat echter buiten kijf.

Hoog sterftepercentage

Was het filmscenario realistisch? Is onze vrees

voor het Ebolavirus gerechtvaardigd — of staat

ons wellicht nog iets veel ergers te wachten?
Wanneer het Ebolavirus ter sprake komt,

valt vaak ook de naam van het verwante Mar-

burgvirus. Dat ontleent zijn naam aan de dode-
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105 tot 108 eenheden:
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zigheid van specifieke
antistoffen of antili-"
chamen. De test
vormt een‘extreem
groot besmettingsge-
vaar voor-de arts.

lijke infectie die zich voor het eerst voordeed
in 1967, na invoer van een besmette Afrikaan-
s€ groene aap vanuit Oeganda naar de Duitse
stad Marburg. Ebola en Marburg behoren tot
de familie van de filovirussen, 20 genoemd
vanwege de draadvormige structuur (van het
Latijnse filum, draad). De filovirussen zijn de
grootste virussen die we kennen. Het Marburg-
virus heeft een diameter van 90 nanometer en
een lengte van 790 nanometer, terwijl Ebola
even dik is maar met zijn 970 nanometer iets
langer. Er zijn zeer lange en vertakte virusag-
glomeraten waargenomen met een lengte tot
9800 nanometer, dat wil zeggen: ongeveer een
honderdste millimeter. Voor virusbegrippen is
dat reuzegroot. Alle andere virussoorten zijn
min of meer bolvormig met een diameter van
twintig tot zo’n vierhonderd nanometer.
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Ebolavirus

Ebolavirus
Marburgvirus

In de periode vanaf 1967 zijn er ver-
schillende episoden van besmettingen
van de mens met Ebola of Marburg
geweest. Bij de meeste mensen ver-
oorzaakt een besmetting hoge koorts
en ongecontroleerde inwendige en uit-
wendige bloedingen; bijvoorbeeld van
de neus, ogen, tandvlees, of via de
huid na het krijgen van een spuit. Hoe-
wel de periode 33 jaar beslaat, hebben
we slechts weet van in totaal 1300 a
1500 besmette patiénten. De agressi-
viteit van het virus blijkt uit het hoge
sterftegetal: zo’n zeventig procent van de pa-
tiénten overleed binnen drie weken na het mo-
ment van besmetting. Dat percentage mag in-
drukwekkend zijn, het totaal aantal sterftege-
vallen is dat niet. Dat is zo goed als verwaar-
loosbaar vergeleken met bijvoorbeeld het
HIV-virus, dat verantwoordelijk is voor aids:
de afgelopen 18 jaar zijn zo'n veertig miljoen
mensen besmet geraakt, waarvan er 15 miljoen
overleden. Het mag duidelijk zijn dat we de
dwerg HIV harder moeten vrezen dan de reu-
zen Ebola en Marburg.

HIV-virus veel sluwer

De filovirussen zoals we ze nu kennen, zullen
nimmer in staat zijn een wereldomvattende
epidemie te veroorzaken. De oorzaak is een-
voudig: ze zijn té snel € dodelijk. Een virus dat
op te korte termijn zijn gastheer vernietigt, te-
kent zijn eigen doodvonnis. Virussen hebben
immers een levende gastheer nodig om zich te
vermenigvuldigen. Zelf zijn het geen levende
wezens in de strikte betekenis van het woord.
Ze hebben. geen stofwisseling, kunnen zich
niet voortbewegen en zijn voor de voortplan-
ting afhankelijk van gastheercellen.

Het HIV-virus is veel sluwer. Het besmet
zijn gastheer of -vrouw tijdens onveilig vrijen,
via bloedtransfusie of van moeder op kind. De
ecerste symptomen van de ziekte die het ver-
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Vieermuis

Is de vieermuis de na-
tuurlijke gastheer van het
Ebolavirus?

oorzaakt — aids — treden pas tien jaar na de be-
smetting op. Gedurende die tien jaar heeft het
virus de kans om vele anderen te infecteren.

Filovirussen verspreiden zich hoofdzakelijk
door direct contact met besmet bloed, urine,
ontlasting, braakse} of speeksel, en dan vooral
tijdens de eindfase van de ziekte. Contact met
het lichaam van de overledene, bijvoorbeeld
tijdens een begrafenis, vertegenwoordigt een
groot besmettingsrisico. Ook hebben de virus-
sen goede gelegenheid om zich te verspreiden
als patiénten, artsen en verpleegkundigen in
een primitief ziekenhuis vertoeven waar de hy-
giénestandaard onaanvaardbaar laag is.

lets dergelijks zagen we in Kikwit tijdens de
epidemie van 1995, waar tachtig artsen en ver-
pleegkundigen een infectie opliepen omdat de
beschikbare middelen minimaal waren. En
toch — zelfs in landen met een ondermaatse ge-
zondheidsinfrastructuur is het niet moeilijk om
een filovirusepidemie snel onder controle te
hebben. Toepassen van een aantal eenvoudige
maatregelen volstaat daartoe (zie kader op pa-
gina 68).

1967~ Rusland
1990

Marburgvirus
De Afrikaanse
groene aap bracht
het Marburgvirus

naar Duitsland.

Vleermuis mogelijk virusreservoir
Virussen zijn slechts stukjes genetisch materi-
aal met een eiwitmantel eromheen. Dat bete-
kent dat ze voor hun voortbestaan volledig af-
hankelijk zijn van levende wezens. De vraag
rijst waar de filovirussen zich schuil houden.
Na de reeks Ebolagevallen van 1976 tot 1979
dook het virus niet meer op tot in 1994. Was
het ‘weg’ gedurende die vijftien jaar? Nee, het
hield zich schuil in zijn namurlijk reservoir,
lerwijl de besmettingen en ziektegevallen, als
die er al waren, niet de kans hadden door te
dringen tot een ziekenhuis om daar gedocu-
menteerd te worden.
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Filovirusdriehoek
Plaatsen waar tussen
1967 en nu Marburg- en
Ebolabesmettingen op-
traden. De ‘filovirusdrie-
hoek’ omvat de gebie-
den waar de infecties het
vaakst optraden.

Over het natuurlijk reservoir van de filovi-

russen is bijzonder weinig bekend. Het is on-
moge_lijk dat chimpansees het natuurlijke. re-
servoir vormen. Chimpansees sterven:aan een
infectie met een filovirus. Een natuurlijke gast:
heer moet in harmonie met het virus leven en
blijven leven. Is dat:niet het geval, dan sterft
het virus uiti :

Observaties* van met Ebola geinfecteerde
chimpansees in het. Tai Nationaal Park in
IvoorKust werpen misschien licht op de zaak.
In: 1994 bleek dat de:geinfecteerde apen be-
hoorden tot een groep die tijdens het regensei-
zoen’gemiddeld meer:vlees van de rode colo-
busaap: ateri: Is: de: colobusazap:dan-het natuur-
lijke Ebolareservoir? Qok-dat is hoogstwaar-
schijnlijk niet‘liet geval. Stervende chimpan-
sees werden i, 1992 en 1994 in het Tai Natio-
naal Park slechts waargenomen tijdens het re-
genseizoen; terwijl chimpansees nochtans ge-
durende hun hele jachtperiode op de rode colo-
bus-jagen. De jachtperiode duurt beduidend
langer dan het regenseizoen, dus het is weinig
waarschijnlijk dat de rode colobusaap de na-
tuurlijke gastheer van Ebola is. Hij zou even-
tueel een tussengastheer kunnen zijn, die bij-
voorbeeld tijdens het regenseizoen met het
virus besmet raakt door de nog onbekende
echte gastheer.

In 1996 werd in het Tai-regenwoud in Ivoor-
kust voor het eerst een rode colobusaap gevon-
den die antistoffen tegen Ebola in zijn bloed
had. Dat betekent dat de rode colobus inder-
daad met Ebola besmet kan worden, hoewel
niet duidelijk is of de aap het overleeft of niet.
De rode colobus leeft in het ‘dak’ van het tro-
pisch regenwoud, boven in de bomen. Zou het
Ebolavirus zich bevinden in de ecologische
omgeving van de rode colobusaap? De apen
worden s nachts in hun nest wel gebeten door
vleermuizen, en in het dak van het regenwoud
bevinden zich driemaal zoveel vleermuizen als
in de buurt van de grond. Misschien ligt hier de
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sleutel. In die gebieden
in Afrika waar Marburg-
en Ebolabesmettingen
plaatsvonden, leven in-
derdaad vleermuizen. De
sporadische Marburgge-
vallen in Kenia (in 1980
en 1987) hadden ver-
toefd in grotten waar
vleermuizen leven.

Een toets voor die hy-
pothese is vieermuizen
besmetten met Ebola.
Het bleek dat de onder-
zoekers 21 dagen nadat
ze vileermuizen besmet
hadden, het virus terug
konden 1soleren uit het

vleermuisbloed. De hoe-  Verstioring van evenwicht
veelheid virus (het betrof ~ Tweederde van a/le. levensvormen op
hier het type EBO-Z, met aarde bevind? zich in tropische regen-

’ wouden. De ingrepen van de mens in
. het tropisch regenwoud kunnen het pre-
onderzoekers in hel  cajre evenwicht tussen virus en natuur-
bloed terugvonden, bleek  Jijke gastheer verstoren.

de Z van Zaire) die de

refatief groot te zijn.

Toch waren de vleermui-

zen gezond; ze vertoonden geen enkel symp-
toom van de Ebolaziekte. Uiteindelijk stierven
ze, maar dat was ten gevolge van een onaange-
past dieet en niet ten gevolge van een Ebola-in-
fectie.

Deze observaties kloppen met wat je van een
natuurlijke gastheer kunt verwachten: het virus
maakt de gastheer niet ziek. De ontlasting van
de experimenteel geinfecteerde vleermuizen
bleek ook na 21 dagen nog Ebolavirussen te
bevatten en dus een potentiéle bron van be-
smetting te vormen.

Catastrofale infrastructuur

Ondanks de wilde verhalen valt het met de ge-
varen van Ebola en Marburg al met al wel mee.
De voorbije dertig jaar hebben we slechts weet
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Voorkom een Ebola-epidemie

Zelfs in landen met een ondermaatse hygiéne en
gezondheidszorg is een filovirus-epidemie ge-
rmakkelijk onder controle te houden. Een aantal
eenvoudige maatregelen voistaat.

van een dikke duizend
epidemiologisch gedocu-
menteerde gevallen van
een filovirusinfectie bij
de mens. Zeventig pro-
cent daarvan overleefde
het niet. Hoewel dit per-
centage indrukwekkend
is, verdwijnt het totale
aantal in het niets verge-
leken met infectieziekten
als aids, tuberculose en
hepatitis B. In de wereld-
omvattende strijd voor
gezondheid voor allen
zijn daarom de tilovirus-
sen de laatste van onze
zorgen.

Ebola heeft echter de
ogen van de wereld geo-
pend voor een veel om-
vattender en meer funda-
menteel probleem: de ca-
tastrofale infrastructuur
voor de volksgezondheid
in een groot deel van de
ontwikkelingslanden. In Europa heeft die ob-
servatie aanleiding gegeven tot de oprichting
van een netwerk voor geimporteerde virusziek-
ten, het ENIVD (European Network for diag-
nostics of Imported Viral Diseases). Weten-
schappers en artsen werken hier in Europees
verband aan kennis over geimporteerde virus-
ziekten.

Ten slotte moeten we beseffen dat tweeder-
de van alle levensvormen op aarde zich schuil
houdt in het tropisch regenwoud. Elke levens-
vorm is een potentiéle gastheer voor virussen.
Telkens als de mens op onbeschaamde wijze
doordringt in het regenwoud, kan hij het eco-
logisch evenwicht op onherstelbare wijze be-
schadigen. Datzelfde geldt voor het evenwicht
tussen virus en gastheer. Een tot dan toe on-

air onderzoeksprogr m
Bio eparat wa \blj dlverse wrussen werdev

schuldig en onbekend virus kan in contact
komen met een gastheer die het voordien nooit
heeft ontmoet. Wij gaan door ons onverant-
woorde gedrag de 21e eeuw in met de kans om
met nieuw opduikende en heropduikende vi-
rusinfecties kennis te maken, en gewapend met
de wetenschap dat waakzaamheid op wereld-
vlak geboden is.
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Minimale middelen: ...
Onderzoek naar het Ebolavirt.
geschiedde vaak met minima
middelen. Hier de locatie’en
het materieel tiidens een on-
derzoek door de auteur inee
primitieve missiepost in Yam-
buku, Democratische Repu-
bliek Kongo, in 1976.
Slechts vier spuiten, wat naal
den en scharen was het mate
riaal waarover het ziekenhuis
in Yambuku in 1976 beschikt
om zo’n driehonderd patiénte
per dag een injectie te geven.

Ebola op Internet
members.tripod.com/~MeganRyan/index.htm!.
(veel goede info en links)
www.who.int/emc/diseases/ebola/index.htmt

(de wereldgezondheidsorganisatie over Ebola)
www2.rki.de/infekt/enivd/ (het European Network:
for diagnostics of Imported Viral Diseases)
www.itg.be/ebola (proceedings van een Ebola-
conferentie in Antwerpen in 1997)
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