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Rifaximin zur Prophylaxe von Reisediarrho in Mexiko

Reisediarrho in subtropischen Landern wird zu einem Teil (ca. 20%) durch Enterotoxin-produzierende
Escherichia-coli-Stémme verursacht. Die Reisediarrho ist eine selbst-limitierende, meist harmlose
Erkrankung (s.a. 1). Sehr haufig wird zur Behandlung von Reisediarrh6 der Opioid-Agonist Loperamid
angewendet, der die Darmmotorik und die intestinale Fliissigkeitssekretion hemmt. Bei bakterieller
Enteritis mit Fieber und eventuell blutiger Diarrhd ist Loperamid jedoch kontraindiziert (2). Manifeste
Reisediarrho ist effektiv mit Antibiotika, wie Levofloxacin oder Azithromycin, behandelbar, jedoch
sollte diese systemische Antibiotikatherapie sparsam eingesetzt werden, um Resistenzentwicklung zu
vermeiden. Rifaximin ist zur Behandlung aber nicht zur Prophylaxe der Reisediarrhd zugelassen.
Zurzeit wird eine antibiotische Prophylaxe der Reisediarrhd nur fiir Risikopatienten (Patienten mit
schweren Grunderkrankungen), die einen Aufenthalt in diesen Gebieten nicht vermeiden kénnen,

empfohlen.

H.L. DuPont et al. aus Houston, Texas, untersuchten auf Ersuchen der herstellenden Firma an 210
Studenten aus den USA, die sich im Sommer 2003 fiir einige Wochen in einer Summer school in
Guadalajara, Mexiko, aufhielten, die prophylaktische Wirkung hinsichtlich Diarrhd des Antibiotikums
Rifaximin (R), das nur zu 0,4% resorbiert wird und das mit Rifampicin verwandt ist (3). R hemmt die
bakterielle RNA-Synthese, ist wirksam gegen Reisediarrh6 in Mexiko, Jamaika, Guatemala und Kenia
(3) und wurde kiirzlich in den USA fiir die Behandlung der Reisediarrhé zugelassen. Die Studenten
wurden in den Familien, bei denen sie wohnten, und in Restaurants verpflegt. Zunachst wurden ihnen
allgemeine Empfehlungen zur Vermeidung von Diarrh6 gegeben, und sie wurden innerhalb von drei
Tagen nach Ankunft einer der folgenden Prophylaxe-Gruppen per Randomisierung und doppeltblind
zugeteilt: Gruppe 1: Eine Tabl. R zu 200 mg zu einer Mahlzeit; Gruppe 2: Zwei Tabl. R zu zwei
Mahlzeiten; Gruppe 3: drei Tabl. R zu drei Mahlzeiten; Gruppe 4: Drei Tabl. Plazebo zu drei Mahlzeiten.
Gruppe 1 und 2 erhielten zu den Mahlzeiten ohne Einnahme von R ein Plazebo. Die Interventionsdauer
betrug zwei Wochen. Primarer Endpunkt war das Auftreten von Diarrhd mit mindestens drei
Entleerungen/d plus eins oder mehrere der folgenden Symptome: Bauchkrampfe, Ubelkeit,
Erbrechen, Fieber > 37,8 °C, Tenesmen und Blut im Stuhl. Leichtere Diarrh6é wurde als sekundarer
Endpunkt erfasst und Stuhlkulturen untersucht. Patienten der R-Gruppen oder der Plazebo-Gruppe,
die eine starkere Diarrhd entwickelten, wurden mit Levofloxacin oder Azithromycin behandelt,

wahrscheinlich mit Einzeldosen, entsprechend einer friiheren Publikation der Autoren (4).

In den gepoolten R-Gruppen 1 bis 3 bekamen 14,7% der Probanden eine Reisediarrh6 im Sinne des
primadren Endpunkts, ohne signifikanten Unterschied zwischen den Gruppen. In der Plazebo-Gruppe
waren es 53,7%. Auch leichte Diarrhd, die der Definition des primaren Endpunkts nicht genligte, war in
den R-Gruppen signifikant seltener als unter Plazebo. Enterotoxin-produzierende E.-coli-Spezies

wurden am 7. und/oder 14. Behandlungstag in den Stuhlkulturen von 7% der R-Gruppen und von 40%

Diese Publikation ist urheberrechtlich geschiitzt. Vervielfaltigung sowie Einspeicherung und Verarbeitung in elektronischen Systemen ist nur mit
Genehmigung der Herausgeber des ARZNEIMITTELBRIEFS gestattet.

— Seite 1von 2 —



der Plazebo-Gruppe nachgewiesen. Die physiologische E.-coli-Flora war angeblich durch Behandlung
mit R nicht wesentlich reduziert worden. Interessant ist, dass in der dritten Aufenthaltswoche, nach
Absetzen der Intervention, die Diarrho-Rate in Gruppe 1 (kleinste Dosis R) deutlich zunahm, nicht aber
in den Gruppen 2 und 3. Systematisch erfasste unerwiinschte Arzneimittelwirkungen (UAW) waren in

den vier Behandlungsgruppen sehr selten und nicht unterschiedlich.

Die Autoren, die vom Hersteller des Medikaments finanziert wurden, propagieren Rifaximin als ein
ideales und nebenwirkungsarmes Prophylaktikum der Reisediarrhd. Die Wirksamkeit von Rifaximin
gegen Shigellen, Salmonellen und Campylobacter als ebenso wichtige Erreger der Reisediarrho ist
nicht untersucht. Die Auswirkungen eines Masseneinsatzes von Rifaximin bei Reisenden auf die
Resistenzentwicklung, wie z.B. gegen das nah verwandte Rifampicin, einem der wichtigsten
Medikamente zur Behandlung der Tuberkulose gerade auch in tropischen und subtropischen

Landern, ist zurzeit vollig unklar.

Fazit: Wir halten eine penible Nahrungsmittelhygiene (Cook it, boil it, peel it or forget it) immer noch
fir die beste Prophylaxe der Reisediarrhd. Fiir bestimmte Risikopatienten, die an schweren
Grunderkrankungen leiden oder mit Protonenpumpen-Antagonisten behandelt werden miissen, kann
eine antibiotische Prophylaxe sinnvoll sein. Ob in diesen Fallen Rifaximin geeignet ist, miissen weitere
Studien zeigen. Ein genereller Einsatz von Antibiotika zur Prophylaxe der Reisediarrhd ist nicht
gerechtfertigt, da die Risiken eventueller Resistenzentwicklung und Verschiebungen der Darmflora

zurzeit nicht abzuschatzen sind.
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