FORTBILDUNG

Durchfall bei Reisenden und

Reiserickkehrern

Prophylaxe und Therapie

Die wichtigste therapeutische Massnahme bei
infektioser Diarrho ist - unabhdngig von der
Ursache - die Flissigkeits- und Elektrolytsub-
stitution. Eine chronische infektiose Diarrh6
muss nach grindlicher Kldrung der Ursache
(manchmal unter Einbeziehen endoskopischer
Verfahren) zielgerichtet behandelt werden.
Die Ursachen hierfir sind bei Immunge-
schwadchten vielfdltig, bei Immunkompetenten
ist die haufigste Ursache eine Infektion mit
Giardia lamblia. Bei Patienten, die mit Fieber
und Diarrhd aus den Tropen zuriickkehren,
muss auch eine Malariadiagnostik durchge-
fihrt werden, da Diarrh6 auch ein filhrendes

Symptom der Malaria sein kann.

ARINEIMITTELBRIEF

Ubermissiger und nicht sachgerechter Einsatz von Antibiotika
hat in den letzten Jahren die Resistenzbildung der Erreger ge-
fordert. Bei vielen Infektionen des Intestinaltrakts niitzen Anti-
biotika nichts, im Gegenteil, sie konnen den Verlauf verschlim-
mern (wie z.B. bei enterohdmorrhagischen E. coli, EHEC) oder
zu neuen Erkrankungen fiihren (z.B. antibiotikaassoziierte
Diarrh¢ in Form der pseudomembrandsen Kolitis). Die beste
Prophylaxe der Reisediarrho ist nach wie vor eine penible Nah-
rungsmittelhygiene. Neuere Impfstoffe gegen besondere For-
men der Reisediarrho erscheinen vielversprechend.
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Mielrikésiaitzie

[ Nur fiir infektiose Durchfallerkrankungen durch Cam-
pylobacter und Salmonellen ist eine Assoziation mit
dem Reizdarmsyndrom nachgewiesen, nicht aber fiir
die durch E. coli induzierten.

1 Eine antibiobische Prophylaxe ist nur fiir bestimmte
Hochrisikopatienten (Aids, aktive chronisch-entziind-
liche Darmerkrankung, insulinpflichtiger Diabetes,
schwere Herzerkrankung oder Protonenpumpen-
hemmer-Langzeittherapie) empfehlenswert.

L1 Bei Risikopatienten ist eine Prophylaxe mit dem
Cholera/ETEC-Schluckimpfstoff zu diskutieren.

1 Die Reisediarrho ist eine selbstlimitierende
Erkrankung.

L1 Eine antibiotische Therapie kann die Dauer der
Symptome bei Reisediarrhé in einigen Fallen von
50-95 Stunden auf 16-30 Stunden verkiirzen, wenn
der Erreger auf das Antibiotikum sensibel ist.

[1 Wegen potenziell geféhrlicher Nebenwirkungen
sollten Antibiotika nur bei besonders schwerer
Erkrankung, Fieber und/oder blutigem Durchfall
genommen werden.

Einleitung

Durchfdlle nach Reisen in Entwicklungsldnder oder in die Tro-
pen gehoren zu den hdufigsten Symptomen, mit denen sich
Patienten in einem Tropeninstitut in Deutschland vorstellen (1).
Man rechnet bei zirka 20 bis 50 Prozent aller Reisenden aus
Industrieldndern in Entwicklungslander mit Diarrho (2); S bis
10 Prozent entwickeln sogar die typischen Symptome der
Dysenterie, wie Fieber, Schiittelfrost und blutige Stiihle (3, 4).
Grundsatzlich ist zwischen chronischen (3 oder mehr wdssrige
Stiihle pro Tag langer als 4 Wochen) und akuten (3 oder mehr
wadssrige Stiihle pro Tag kiirzer als 4 Wochen) Durchfall-
erkrankungen zu unterscheiden, weil als Ursache ganz andere
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Tabelle 1: Erregerspektrum akuter infektidoser Diarrhden

Situation des
Patienten

ohne Immundefekt,
Erwachsene

ohne Immundefekt,
Kinder

mit Immundefekt
(z.B. HIV oder IgA-
Mangel)

infektiose Diarrhd im
Zusammenhang mit
Antibiotikagabe

Industrielander

Norwalk-like Viren
u.a., Salmonellen,
Campylobacter,
ETEC, Shigellen,
Yersinien

Rotaviren, Adenoviren,
Salmonellen,
EPEC, EHEC

CMV, Salmonellen,
Adenoviren, Lamblien,
Campylobacter

Zytotoxin A von
Clostridium difficile

ETEC = enterotoxische E. coli; EPEC = enteropathogene E. coli;
EHEC = enterohamorrhagische E. coli; CMV = Zytomegalievirus

Tabelle 2: Antibiotische Behandlung akuter bakterieller

Diarrhden

Entwicklungs-
lander

ETEC, Adenoviren,
Shigellen, Lamblien,
Campylobacter,
EPEC, Salmonellen,
Vibrio cholerae

CMV, Salmonellen,
Adenoviren, Lamblien
Campylobacter

CMV, Salmonellen,
Adenoviren, Lamblien
Campylobacter

Zytotoxin A von
Clostridium difficile

Campylobacter

Vibrio cholerae  ja

Clostridium ja
difficile
(Zytotoxin A)

nein, nur schwere
Verlaufsformen

EPEC, ETEC, EHEC  nein

Erreger Antibiotische Medikament
Therapie
Salmonellen nein, Ausnahme: Ciprofloxacin 2 x 500 mg/Tag
Immungeschwachte oral fiir 7 Tage
und bei Sepsis
Shigellen nur mittelschwere Ampicillin 4 x 500 mg/Tag oder
oder schwere Co-trimoxazol 2 x 160/800 mg/Tag
Verlaufsformen oder
Ciprofloxacin 2 x 500 mg/Tag oral fir
7 Tage

Doxycyclin 300 mg,/Tag oder
Erythromycin 4 x 500 mg/Tag
oder Co-trimoxazol

2 x 160/800 mg/Tag fir 3 Tage

Metronidazol 4 x 250-500 mq/Tag;
wenn Kontraindikation fir Metronidazol
(z.B. Allergie): Vancomycin

4 x 125-250 mg/Tag,

jeweils oral fir 10-14 Tage

ETEC = enterotoxische E. coli; EPEC = enteropathogene E. coli; EHEC = enterohdmorrhagische E. coli

Erythromycin 4 x 500 mg/Tag
fur 7 Tage

REISENDEN UND REISERUCKKEHRERN

Erreger infrage kommen. In der Regel ist die
Reisediarrho selbstlimitierend und dauert
drei bis fiinf Tage (5). Ob im Gefolge einer
Reisediarrhd haufiger Reizdarmsyndrome
(«Colon irritabile») auftreten, ist nicht belegt.
Dies ist aber eher unwahrscheinlich. Nur fiir
Durchfallerkrankungen  durch
Campylobacter und Salmonellen ist eine
Assoziation mit dem Reizdarmsyndrom nach-

gewiesen (6, 7), nicht aber fiir die durch

infektiose

E. coli induzierten. Die chronische infektiose
Durchfallerkrankung kommt meist bei im-
mungeschwdchten Patienten und nur manch-
mal auch bei Immunkompetenten nach Auf-
enthalt in subtropischen oder tropischen Lan-
dern vor. Der hdufigste Erreger ist Giardia
lamblia (8).

Reisediarrho

Akute Diarrho ist eines der hdufigsten Sym-
ptome, die bei Auslandsreisenden vorkom-
men. Zwischen dem dritten und dem neunten
Reisetag tritt sie bei zirka 40 Prozent aller Fern-
reisenden auf, die sogenannte Reisediarrho.
Akute Diarrhgen konnen aber auch noch nach
Auslandsaufenthalten auftreten oder wenige
Tage fortbestehen. Bei diesen Infektionen
reicht in der Regel eine orale Fliissigkeits-
substitution aus. Eine weitere Diagnostik oder
spezielle Therapie ist meist nicht erforderlich.

Spektrum und Haufigkeit der Erreger
Das Erregerspektrum der akuten infektiosen
Diarrh6 auf und nach Reisen unterscheidet
sich je nach Region (Industrieldnder oder Ent-
wicklungsldnder). Es reicht von der Lebens-
mittelintoxikation durch bakterielle Toxine
iiber enteropathogene Viren und Enterotoxin-
produzierende E. coli (enterotoxische E. coli
= ETEC; 26%), Shigellen (4%), Salmonellen
(4%), Campylobacter (selten) bis hin zu Pro-
tozoen (sehr selten), wie Giardia lamblia
(13). Allerdings ist die Ursache haufig (74 %)
nicht zu fassen. Der Import von Cholera ist
eine Raritdt, und auch das Risiko, Typhus
abdominalis mitzubringen, ist sehr gering
(1:30000-1:50000). Letztere Erkrankung be-
ginnt auch meist ohne Diarrho (10). In Tabelle 1
sind die Erreger nach Haufigkeit sortiert.

Prophylaxe

Zur Prophylaxe der Reisediarrho gibt es prinzi-
piell fiinf Ansdtze: 1. Nahrungsmittelhygiene,
2. nicht antibiotische Optionen, 3. Antibiotika
4. Probiotika und 5. Impfungen.
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Tabelle 3: Anleitung zur Selbsttherapie einer Reisediarrhd

T ————————  Diese Substanz hat eine milde antimikrobielle,

antisekretorische und antiinflammatorische Wir-

(kein Fieber, kein
Blut im Stuhl)

Dysenterie (blutige invasive

** = in Deutschland und der Schweiz nicht zugelassen

1. Am besten schiitzt eine penible Nahrungsmittelhygiene
(«Cook it, boil it, peel it or forget it»), die aber meist nicht ein-
gehalten wird (14). Besonders problematisch sind Getranke. Es
sollte darauf geachtet werden, dass nur gekochtes oder in Fla-
schen abgefiilltes oder mit Kohlensdure versetztes Wasser ge-
trunken wird. Das Wasser sollte mindestens eine Minute lang
gekocht werden (in Héhen > 2000 m mindestens drei Minu-
ten), damit die hdufigsten Durchfallerreger abgetotet werden.
Da auch in Flaschen abgefiilltes Wasser als Quelle fiir Ausbrii-
che von Durchfallerkrankungen in Portugal und Mexiko nach-
gewiesen wurde (15, 16), sollte darauf geachtet werden, dass
zumindest die Flaschen korrekt versiegelt sind.

2. Von den nicht antibiotischen Optionen wird in den USA am
hdufigsten das Bismutsubsalicylat (Pepto-Bismol®, 4 x 2 Tabl. a
262 mg oder 4 x 30 ml jeweils mit der Mahlzeit) eingesetzt.
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Klinische Vermuteter Therapie
Auspragung Erreger
wassrige Diarrho Bakterien Flussigkeits- und Elektrolyt-

substitution. Bei Erwachsenen

4 mq Loperamid initial und 2 mg
nach jedem ungeformten Stuhl
(Maximaldosis 12 mg/Tag)

antibiotische Therapie®

* = Antibiotische Therapie: Norfloxacin (400 mg) oder Ciprofloxacin (500 mg) oder Ofloxacin
(300 mg) zweimal taglich fir maximal drei Tage, zusatzlich Elektrolyt- und Flissigkeitssubstitution.
Wenn die Diarrhd trotz der angegebenen Massnahmen langer als drei Tage anhélt, Arzt konsultieren!

kung (20-22). Bismutsubsalicylat reduziert die
«attack rate» der Reisediarrho bei dieser Anwen-
dung von 40 Prozent auf 14 Prozent verglichen
mit Plazebo (23, 24). Diese Substanz ist in den
USA, nicht aber in Deutschland oder der Schweiz
erhdltlich und muss gegebenenfalls von der Apo-
theke importiert werden. Als unerwiinschte Arz-
neimittelwirkung (UAW) von Bismutverbindun-
gen kommt es zur Schwarzfirbung der Zunge
und des Stuhls. Dariiber hinaus kann milder

Stihle und/oder  Bakterien Tinnitus auftreten.
Fieber > 37,8° () 3. Eine antibiobische Prophylaxe ist nur fiir be-
. . . stimmte Hochrisikopatienten empfehlenswert.
Erbrechen und Viren, Bismutsubsalicylat Bei Patienten mit Aids, aktiver chronisch-ent-
Diarrh6 Lebensmittel- (4-5 x 200-300 mg/Tag) Lo ’ T
i e maximal far 2 Tage ziindlicher Darmerkrankung, insulinpflichtigem
Diabetes mellitus, schwerer Herzerkrankung
Diarrho bei Bakterien Flissigkeits- und Elektrolyt- oder Patienten, die Protonenpumpenhemmer
Kindern substitution. Dringend Arzt . . . L
) einnehmen miissen (Patienten, die mit Protonen-
= 20 LGl pumpenhemmern behandelt werden, haben ein
Diarrho bei Bakterien Flussigkeits- und Elektrolyt- deutlich erhohtes Risiko, an einer Salmonellose
Schwangeren substitution. Dringend zu erkranken, da die Magensaure eine natiirliche
Arzt kontaktieren Barriere fiir Salmonellen und andere enteropa-
Diarrhd besteht Viren, Versuch mit Bismutsubsalicylat™* thogene Bakterien darstellt) und die nicht ver-
weiter trotz Rifaxi-  Protozoen, (4-5 x 200-300 mg/Tag) meiden konnen, in die Tropen zu reisen (bei Auf-
min-Prophylaxe bakterielle enthalten < 3 Wochen), kann eine antibiotische
Resistenz Prophylaxe sinnvoll sein. Als wirksam erwies
Diarrhé trotz Viren, Versuch mit Azithromycin sich zweimal 500 mg/Tag Ciprofloxacin oder
Fluorochinolon- Protozoen, (500 mg,/Tag) oder zweimal 200 mg/Tag Rifaximin (ein neues, ge-
Prophylaxe bakterielle Bismutsubsalicylat™ ring resorbierbares Antibiotikum, das nur in
Resistenz (4-5 x 200-300 mg/Tag) Italien und den USA zugelassen ist; 17, 18). Als

UAW von Ciprofloxacin ist mit neurologischen
und psychiatrischen Storungen, Hauterscheinun-
gen und intestinalen Beschwerden bis hin zur
Antibiotika-assoziierten Diarrhd zu rechnen.
Unter Rifaximin kénnen Kopfschmerzen und in-
testinale Beschwerden auftreten. Andere, friiher

A hauﬁg eingesetzte antibiotische Substanzen, wie

zum Beispiel Doxycyclin oder Sulfonamide, ver-
lieren bei dieser Indikation wegen zunehmender Resistenz an
Bedeutung (19).
4. Bisherige Studien mit Probiotika zur Prophylaxe der Reise-
diarrho brachten sehr unterschiedliche Ergebnisse. Es wurde
eine Reduktion mit einer Streubreite von 0 bis 47 Prozent mit-
geteilt (25-27). Daher ist ihr Einsatz flir die Prophylaxe der
Reisediarrho dusserst fragwiirdig.
5. Impfstoffe wéren eine elegante Methode, Reisediarrhen zu
vermeiden. Ein auf der B-Untereinheit des Choleratoxins beru-
hender Impfstoff schiitzt offensichtlich auch vor DiarrhGen, die
durch andere Erreger verursacht werden. Dies scheint auf Ho-
mologien zwischen der B-Untereinheit des Choleratoxins und
anderen Enterotoxinen zu beruhen. Die Weiterentwicklung
eines solchen Impfstoffs fiihrte zu einer erfolgreichen Anwen-
dung bei finnischen Touristen, die nach Marokko reisten (28).
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kann (in den USA so empfohlen). Bei Infektionen
mit Campylobacter ist besonders auf die Resistenz-
lage zu achten. In Berlin sind zirka 40 Prozent der

Die Ergebnisse dieser Studie konnten bei Mexiko-Reisenden be-
statigt werden. Der Impfstoff zeigte eine Protektion von 50 Pro-
zent (29). Kiirzlich wurde von einem Expertengremium emp-
fohlen (30), dass bei den oben genannten Risikogruppen vor
Reisen in die Tropen durch spezialisierte Zentren gepriift wer-
den sollte, ob eine Impfung mit dem Cholera-/ETEC-Schluck-
impfstoff (Dukoral®) zum Schutz vor Reisediarrhé sinnvoll ist.

Therapie

Die Reisediarrho ist eine selbstlimitierende Erkrankung. Wie
bei anderen akuten infektiosen Diarrhden ist auch hier die Fliis-
sigkeits- und Elektrolytsubstitution die wichtigste therapeuti-
sche Massnahme. Besonders anfillig fiir Dehydratation sind
Kinder, Schwangere und altere Menschen. Bei milder Diarrho
konnen die Fliissigkeits- und Mineralverluste durch kohlensdu-
rehaltige Getrdnke, Salzstangen und Suppen und so weiter aus-
geglichen werden. Eine spezielle Didt hat keinen Stellenwert in
der Behandlung der infektitsen Diarrho (31). Bei schweren Ver-
laufsformen kann zur oralen Fliissigkeitssubstitution die von
der WHO empfohlene orale Rehydratationslosung verwendet
werden (z.B. Elotrans® Helvepharm: 3,575 g Natriumchlorid,
2,5 g Natriumcitrat, 1,5 g Kaliumchlorid, 20 g Glukose auf
1 Liter abgekochtes Wasser). Sie kann als Trockenpulver in der
Reiseapotheke mitgenommen werden. Mobilititshemmer, zum
Beispiel Loperamid, sollten nicht generell und vor allem nicht
bei Fieber und blutigen Stiihlen (Dysenterie) eingesetzt werden
(32). Die Anwendung sollte auch auf 48 Stunden begrenzt wer-
den. Als weiteres Medikament zur Verkiirzung der Reisediarrho
kommt noch Bismutsubsalicylat infrage. Aktivkohle wird zwar
hdufig eingesetzt, ihre Wirksamkeit ist jedoch nicht belegt.

Die meisten bakteriellen Durchfallerkrankungen bei Immun-
kompetenten bediirfen keiner antibiotischen Therapie (11; Ta-
belle 2), wenn sie nicht mit Fieber und/oder blutigen Durch-
fdllen verlaufen. Zurzeit wird diskutiert, ob dltere Menschen
(> 65 Jahre) mit Samonelleninfektion und Arteriosklerose
doch antibiotisch behandelt werden sollten, da es im Rahmen
einer Bakteridmie zur Absiedlung in den geschddigten Gefass-
wdnden mit Ausbildung mykotischer Aneurysmen kommen
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Tabelle 4:

Erregerspektrum bei chronischer infektioser Diarrho
Infektion im Infektion im Infektion Bei HIV-
Dinndarm Dickdarm als Ursache Infektion

vermutet

Giardia Entamoeba tropische HIV, Mikrosporidien,
lamblia, histolytica, Sprue, Cryptosporidien,
Cyclospora Balantidium Brainerd- Isospora belli,
cayetinensis, coli Diarrho Zytomegalie,
Tropheryma Strongyloides
whipplei,
Hakenwirmer

isolierten Stimme Ciprofloxacin-resistent (12).

Eine antibiotische Therapie kann die Dauer der
Symptome (Diarrho, abdominelle Krampfe) bei
Reisediarrho in einigen Fallen von 50 bi 95 Stunden
(unbehandelt) auf 16 bis 30 Stunden (behandelt)
verkiirzen, wenn der Erreger auf das Antibiotikum
sensibel ist (33-35). Wegen der potenziell gefdhr-
lichen UAW sollten Antibiotika allerdings nur bei
besonders schwerer Erkrankung, Fieber und/oder
blutigem Durchfall, moglichst nach bakteriologi-
scher Diagnostik genommen werden. Die Wirk-
samkeit der Antibiotika hat sich in den letzten
Jahren wegen Resistenzentwicklungen verandert.

Frither waren Sulfonamide Mittel der ersten Wahl,
heute sind es Fluorochinolone, wie Ciprofloxacin. Nur in Nepal,
wo Infektionen mit Cyclospora wahrend der Sommermonate
eine Rolle spielen, konnen Sulfonamide noch erfolgreich einge-
setzt werden (siehe Tabelle 5). Ein weiteres Antibiotikum fiir
die Therapie der Reisediarrho ist das oben erwdhnte und hier
nicht zugelassene Rifaximin. Es wird nicht aus dem Darm
resorbiert und ist daher relativ nebenwirkungsarm.

Verlauft die Erkrankung mit Fieber und/oder blutigen Durch-
fallen, sollte eine bakteriologische Untersuchung des Stuhls, ge-
gebenenfalls eine Endoskopie und eine gezielte Therapie erfol-
gen. Es kann sich um schwere Shigellen-, Campylobacter- oder
Amobeninfektionen handeln (Tabelle 1). In diesen Fallen ist
eine die Darmmotilitdt hemmende Therapie, wie zum Beispiel
mit Loperamid, kontraindiziert. Wichtig ist ausserdem, dass bei
Patienten, die mit Fieber und Diarrh6 aus den Tropen zuriick-
kehren, unbedingt eine Malariauntersuchung durchgefiihrt
wird, denn in einer Studie aus dem Tropeninstitut in Miinchen
gaben immerhin 13 Prozent der Patienten, bei denen schliess-
lich Malaria diagnostiziert wurde, Diarrho als fiihrendes Sym-
ptom an (9).

Einige Gesichtspunkte zur Selbsttherapie fiir Reisende, die in
entlegenen tropischen Landern nicht sofort einen Arzt konsul-
tieren konnen, sind in Tabelle 3 zusammengefasst. Eine Selbst-
therapie bei Reisediarrhd sollte nur kurze Zeit durchgefiihrt
werden. Als Medikamente fiir die Reiseapotheke kommen in
Betracht: Elotrans®, Loperamid, Bismutsubsalicylat, und als
Antibiotikum Ciprofloxacin, Azithromycin oder (wenn verfiig-
bar) Rifaximin.

Chronische infektiose Diarrhoen

Als Ursache chronischer Durchfallerkrankungen kommt eine
Reihe auch nicht infektiver Ursachen infrage. In jedem Fall ist
eine ausfiihrliche Diagnostik, die auch endoskopische Verfah-
ren einschliessen kann, indiziert. Das Spektrum chronischer
infektioser Diarrhden unterscheidet sich von dem der akuten
Diarrhoen (Tabelle 4). Die hdufigste Ursache chronischer Diar-
rhoen nach Fernreisen ist eine Infektion mit Giardia lamblia (8).
Zur Diagnostik dieser Infektion sind Stuhluntersuchungen
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Tabelle 5:

Diagnostik und Therapie der chronischen infektiosen Diarrhéen

REISENDEN UND REISERUCKKEHRERN

Erkrankung Diagnose

Morbus Whipple
danach
(Tropheryma whipplei)

PAS-Farbung in der Histologie der
tiefen Duodenalbiopsie

3 x Stuhluntersuchung (direkter
mikroskopischer Nachweis oder
Immunfluoreszenztest)

Entamoeba histolytica
Diloxanid

3 x Stuhluntersuchung (direkter
mikroskopischer Nachweis oder
PCR)

Cyclospora cayetanensis

3 x Stuhluntersuchung (direkter

im Serum (ELISA, Immunoblot)
oder im Heparinblut PCR
(Genom-Nachweis)

Tropische Sprue Ausschlussdiagnose; Zottenatrophie
in der Histologie der tiefen

Duodenalbiopsie

notig (mikroskopischer Nachweis beziehungsweise hochsensi-
tiver Fluoreszenztest); eine obere Endoskopie bringt keinen zu-
sdtzlichen Gewinn (8). Bei Patienten mit chronischer Diarrho
nach Tropenaufenthalt, bei denen kein Erregernachweis gelingt
und bei denen endoskopisch gewonnene Duodenumbiopsien
eine Zottenatrophie ergeben, sollte man an eine tropische Sprue
denken. Diese Krankheit wird zwar selten von Touristen im-
portiert, kann aber sehr schwer verlaufen. Ist die Diagnose ge-
stellt, fithrt eine addquate Behandlung fast immer zum Erfolg
(Tabelle 5).

Therapie

Im Gegensatz zur akuten Diarrhd ist bei der chronischen infek-
tiosen Diarrho fast immer eine spezielle Therapie notwendig,
die jedoch erst nach entsprechender Diagnostik beginnen kann.
Die Therapie der chronischen infektiosen Diarrhden ist in
Tabelle 5 zusammengefasst. [ ]

Interessenkonflikte: keine deklariert
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