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Wolfe 2007, Nature 

1.400 humanpathogene 
Erreger:  
 
 
ca. 60% zoonotisch 
 
 
 
davon ~ 200 „Emerging 
viruses“:  
 
ca. 75% zoonotisch 

Woolhouse, 2005, EID 

Wo kommen „neue“ Viren her? 



Transmissible Gastroenteritis des Schweins 

Porcine epidemische Diarrhoe 

Rinderdiarrhoe 

Feline  
infektiöse Peritonitis 

Enterisches Hundecoronavirus 

Maus-Hepatitisvirus 

Respiratorisches  
Hundecoronavirus 

Bildquelle: Li W,  et al. EID 2012; Feng J,  et al.  EID 2012; www.bovilis.com; dora.missouri.edu; downsvets.co.uk 

Virus der infektiösen  
Bronchitis bei Geflügel 

Coronaviren bei Tieren 



Coronaviren bei Menschen 

Virus Bekannt 
seit 

Klinik 
ARE = akute respiratorische Erkrankung) 
ILI  = influenza like illness 

HCoV-OC43 1960er “Erkältung“,  ARE, ILI 

HCoV-229E 1960er “Erkältung“,  ARE, ILI 

HCoV-NL63 2003 “Erkältung“, ARE, ILI 

HCoV-HKU1 2004 “Erkältung“, ARE, ILI 

SARS-CoV 2003 Schwere Lungenentzündung 

SARS-CoV:  
 2002/2003: Ausbruch ausgehend von Ostasien 

  Seit 2004 keine Fälle mehr 

Bildquelle: http://www.clipproject.info/ 



Impact of the SARS epidemic 2003 

Source www.prweb.com 

Health: 8000 infected, 800 

deaths = 10% fatality rate 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Nov 2002 – Apr 2003 Source www.cdc.gov 

Economy: 30-50 billion US$ 



Coronaviren bei Menschen 

Virus Bekannt 
seit 

Klinik 
ARE = akute respiratorische Erkrankung) 
ILI  = influenza like illness 

HCoV-OC43 1960er “Erkältung“,  ARE, ILI 

HCoV-229E 1960er “Erkältung“,  ARE, ILI 

HCoV-NL63 2003 “Erkältung“, ARE, ILI 

HCoV-HKU1 2004 “Erkältung“, ARE, ILI 

SARS-CoV 2003 Schwere Lungenentzündung 

SARS-CoV:  
 Pandemie in 2002/2003: seit 2004 keine Fälle mehr 

  über 8000 Fälle; ca. 10% Letalität 

Bildquelle: http://www.clipproject.info/ 

Seit 2012 
weiteres Coronavirus 

im Menschen: 
 

 MERS-CoV 
(Middle East Respiratory Syndrome Coronavirus) 



Timeline: MERS-COV 

Source: ECDC 

Retrospektiv: Jordanien 
Ausbruch mit 13 Fällen 

2. Fall 
 
 

Jeddah-Ausbruch 

N= 1097 (19.03.2015) 

1. Fall 

30% Letalität 

 

60 % Männer!   

> 10% Krankenhausmitarbeiter 



• 60-jähriger Patient  in Saudi-Arabien  
 
• seit 7 Tagen Fieber, Husten, Kurzatmigkeit 
 
• keine kardiopulmonale/renale Vorerkrankung 

Zaki et al., NEJM 2012 

Röntgen bei Aufnahme 

Röntgen 2 Tage später 

MERS-CoV: 1. Fall 

Tag 1:   Aufnahme: 38,3°C; RR 140/80 mm Hg 
. 
Tag 2:  Intubation aufgrund resp. Insuffizienz 
. 
Tag 3: Nierenretentionsparameter-Anstieg 
. 
. 
Tag 11:  Multiorganversagen, Tod 
 



Geographische Verteilung 

Source: ECDC 

Länder Anzahl Fälle 

Saudi Arabia 938 

UAE 74 

Jordan 19 

Qatar 10 

Iran 5 

Oman 5 

UK 4 

Kuwait 3 

Tunisia 3 

Germany 3 

France 2 

Netherlands 2 

Algeria 2 

USA 2 

Egypt 1 

Yemen 1 

Lebanon 1 

Turkey 1 

Austria 1 

Italy 1 

Greece 1 

Malaysia 1 

Philippines 1 

Medizintouristen!     Drehkreuz für den Flugverkehr!    Urlauber! 



Ein “neues“ Virus ! 

Aufgaben und Fragen: 

 
 

1. Diagnostik? 

 

2. Ansteckungsquellen? 

 

3. Transmission?   

 

4. Intervention? 

 

 

 



WHO - Laboratory testing for MERS-CoV 
Interim recommendations September 2014 

Diagnostik 
Nachweisverfahren: PCR 

11 

Quantitative Real-time PCR 

PCR für Sequenzierung 

Source: Corman VM; Euro Surveill. 2012 ; Corman VM, Müller MA; Euro Surveill. 2012 



Wann testen? 

Falldefinition des RKI (21.08.2012) 

Jemen, Katar, Kuwait, Oman, Saudi-Arabien, Vereinigte Arabische Emirate sowie Irak, Jordanien, Bahrain, Syrien, Libanon, Iran, Palästinensische 
Gebiete, Israel, Ägypten 
(Stand: 09.05.2014) 

Inkubationszeit:  <7 Tage (1-14) 
 
Symptome: Fieber, Husten, Atemnot… 



Was testen? 

Corman/Drosten et al. unpublished 

Proben aus den unteren Atemwegen !  
Proben aus den oberen Atemwegen ( 2 konsekutive Proben  >1 Tag Abstand) 

Hohe Viruslast Niedrige Viruslast 

Untere Atemweg Oberer Atemweg 
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Diagnostik eines Patienten  PCR ! 
 
 
 

Für die Epidemiologie: Serologie ? 



1. Bestätigung IFT 
Antigen: Spike MERS/OC43  

2. Bestätigung:  
Neutralisationtest  
(Plaque-Reduction assay, BSL3-Labor) 

Screening: ELISA 
Antigen: MERS S1 Spike Subdomain 

Serologie 

Probleme: 

Menschen: 90% IgG gegen 

andere HCoVs 

 Kreuzreaktivität 

Source: Corman VM; Euro Surveill. 2012 Sep 27; Corman VM, Müller MA; Euro Surveill. 2012 Dec 6; Buchholz U; Müller MA et al. Euro Surveill. 2013 Feb 21 



Screening der 120 Kontaktpersonen  
(Fall in Essen) 

Buchholz U; Müller MA et al. Euro Surveill. 2013 Feb 21 

2 Kontakte positiv für MERS-CoV IgM (1:20) 

Kontakt  Patient Kontakt 1  MERS-Spike 

IgG IgM 

+/- 

- - 

- 

Kontakt: Stark positive für NL63 (IgM)  UND  

    negative im MERS-CoV-Neutralisationtest 

 

Kürzliche HCoV-NL63 Infektion: Keine MERS-CoV Infektion !  

Serologie ist schwierig:  



Ein “neues“ Virus ! 

Aufgaben und Fragen: 

 
 

1. Diagnostik? 

 

2. Ansteckungsquellen? 

 

3. Transmission?   

 

4. Intervention? 

 

 

 



EUROPA 

AFRIKA 

AFRIKA 

CHINA 

Für viele CoV  Vorläuferviren in Fledermäusen  

Tierreservoir? 

Kontakt mit Fledermäusen? Selten ! 
Drexler, et. al., Antiviral Res. 2013 Oct 30; Ithete NL et al., Emerg Infect Dis. 2013 Oct;19 



MERS-CoV Antikörper in Haustieren? 

2013: 50/50 (100%) 

2003: 151/151 (100%) 

2013: 481/500 (96.2%) 

2013: 11/11 (100%) 

2013: 0/150 (0%) 

2013: 0/91 (0%) 

MERS-CoV in Kamelen ! 

Meyer et al. EID, 2014; Reusken et al., Euro Surveill. 2013; Reusken/Haagmans/Müller et al., LID, 2013 



Kamele ! 

Corman et al. JVI 2014 und Wernery et al. EID 2015 

Serum antibody 
detection by ELISA 

RNA detection by RT-
PCR (%) 

Virus isolation 
 

Adults, >4 298/310 (96.1) 0/250 (0) 0/12 (0) 

Subadults, 2–4 328/340 (96.5) 10/344 (2.9) 1/14 (7.1) 

Calves, <1 92/108 (85.2) 24/68 (35.3) 6/44 (13.6) 

junge Kamele ! 



Die meisten arabischen Kamele 
kommen aus Afrika: 

Mueller/Corman et al. EID 2014; Reusken EID 2014; Corman EID 2014 Bildquelle: Mohamed Abdiwahab/AFP/Getty Images 

>90% 



MERS-CoV in Kamelen in Afrika: 

Hohe 
Seroprävalenzen auch 
in Kamelen aus Afrika! 
 
Seit min. 30 Jahren in 
Kamelen! 

Mueller/Corman et al. EID 2014; Reusken EID 2014; Corman EID 2014 Bildquelle: Mohamed Abdiwahab/AFP/Getty Images 



Ein “neues“ Virus ! 

Aufgaben und Fragen: 

 
 

1. Diagnostik? 

 

2. Ansteckungsquellen? 

 

3. Transmission?   

 

4. Intervention? 

 

 

 



Gibt es effiziente Mensch zu 

Mensch Ansteckung? 



Case contact study 

 

Bei 26 Index-Fälle gab es 12 Infektionen in 280 Kontakten (4%)  
(d.h. ~ R0<0.5) 

S1 ELISA 

rIFA full S 

PRNT 

RT-PCR 

Drosten et al. 2014, NEJM 



Gibt es viele unentdeckte evtl. 

asymptomatische Fälle?  

Ministry of Health Riyadh 

Regional lab Riyadh 

Serologiestudie in Saudi Arabien 



0.15% der Individuen  

haben neutralisierende 

Antikörper gegen 

MERS-CoV 

Müller et al., unpublished 

Studie in Saudi Arabien: 
>10,000 Blutproben aus allen 13 Regionen 
 (Dezember 2012 bis Dezember 2013) 



Risikogruppen?  

Gruppe Jahr der 

Probennahme 

Anzahl 

Individuen 

MERS-CoV 

seropositiv  

N (%) 

Normalbevölkerung 2012/2013 10,009 15 (0.15%) 

Kamelhirten 2014 87 2 (2.3%) 

Schlachter 2013 140 5 (3.6%) 

Müller et al., unpublished 



Mensch zu Mensch 

Ansteckung eher selten… 



Source: ECDC 

Jeddah-Ausbruch 

…aber was ist Anfang 2014 
passiert?   





Was ist in Jeddah passiert? 

• Bessere Surveillance ?  Nein 

• Laborartefakte ? Nein 

• Mehr Übertragung aus Kamelen ? Nein 

• Mutiertes Virus ? 

 

 

 

Drosten et al. 2014, CID 



Genotype and Phenotype 

•  Sequenzierung 

– ORF1a/b 

– Spike, nucleocapsid 

– Accessory genes 

 

 

 

 

 

 

•  Wachstum in Zellkultur 

 

 

 

 

 

 

 

Drosten et al. 2014, CID 
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Keine aufälligen 
Veränderungen 

Keine Unterschiede in 
der Zellkultur 



Was ist in Jeddah passiert? 

• Bessere Surveillance ?  Nein 

• Laborartefakte ? Nein 

• Mehr Übertragung aus Kamelen ? Nein 

• Mutiertes Virus ? Nein 

 

 

 

Drosten et al. 2014, CID 



Krankenhausausbruch ! 

 

 

 

King Fahd Hospital 

Drosten et al. 2014, CID;     Bildquelle: saudigazette.com.sa, riyadhconnect.com 



Ein “neues“ Virus ! 

Aufgaben und Fragen: 

 
 

1. Diagnostik? 

 

2. Ansteckungsquellen? 

 

3. Transmission?   

 

4. Intervention? 

 

 

 



Intervention? 

Hygiene! 
In Krankenhäusern 
beim Umgang mit Kamelen 
 

Behandlung? 
Interferon und Ribavirin? 

Klinischer Nutzen unklar 
 

Impfung? 
Erste Kandidaten entwickelt 
Kamele oder Menschen? 
 
 

 
Bildquelle: CDC und REUTERS/Faisal Al Nasser 

Bei Reiserückkehrern an MERS-CoV denken! 



Mögliche Übertragungsszenarien 

 Krankenhausausbrüche 
Schlechte Hygiene 
Interventionen 

Quelle 

Bildquelle: B. Meyer ;Virologie Bonn 

R0<1 



Coronavirus in Arabien 
Deutschland im März 2015: 



VCorman; Stand: 16.03.2015 

Phylogenetische Analyse 
MERS-CoV Vollgenome 

MERS-CoV Fall Osnabrück 



 
Weitere Information zur MERS-CoV Diagnostik 

sind verfügbar über 
www.virology-bonn.de 

 
Konsiliarlabor für Coronaviren  (Prof. Drosten, Bonn) 

 
 

VIELEN DANK!  

http://www.virology-bonn.de/
http://www.virology-bonn.de/
http://www.virology-bonn.de/

