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Ursachen und Behandlung der akuten und chronischen

Reisediarrho

Jedes Jahr erkranken weltweit Millionen Reisende an der sog. Reisediarrhé. Ca. 20-50% aller
Reisenden aus Industrieldndern in Entwicklungslander bzw. in die Tropen sind davon betroffen (2)
und 5-10% entwickeln die typischen Symptome der Dysenterie, d.h. blutige Stiihle und Fieber (3).
Auch bei Rickkehrern von Reisen ist Durchfall ein haufiges Symptom (1). Dabei sollte in akut,

persistierend und chronisch unterschieden werden (4):

o Akute Diarrhé: drei oder mehr wassrige Stiihle pro Tag kiirzer als zwei Wochen.
e Persistierende Diarrhé: drei oder mehr wassrige Stiihle pro Tag langer als zwei Wochen.

e Chronische Diarrhé: drei oder mehr wassrige Stiihle pro Tag langer als vier Wochen.

Die akute Reisediarrh6 wird meist durch enteropathogene Escherichia coli (z.B. Enterotoxigene E. coli =
ETEC oder Enteroaggregative E. coli = EAEC), aber auch durch Campylobacter, Salmonellen und
Shigellen verursacht. Bei der chronischen infektiosen Reisediarrhd dominiert Giardia lamblia (5). In
den letzten Jahren wurden von den pharmazeutischen Unternehmern viele Mittel angepriesen. Sie
haben aber alle keinen entscheidenden Fortschritt gebracht. Fiir die Menschen in den bereisten

Entwicklungslandern sind sie sogar eine Gefahr durch Entwicklung von Erreger-Resistenz.

Akute Reisediarrho: Jahrlich reisen iiber eine Milliarde Menschen von entwickelten Landern
(Nordamerika und Europa) in Entwicklungslander (Afrika, Asien, Slidamerika; 6). Ca. 40% der
Fernreisenden bekommen zwischen dem 3. und 9. Reisetag Diarrhd. Im Gegensatz zur nicht-
reisebedingten Diarrho ist sie meist durch Bakterien verursacht. Sie kann mit oder ohne Erbrechen,
Fieber und blutigen Durchfdllen verlaufen. Nach Untersuchungen aus den Jahren 1997-2011 sind
“akute bakterielle Diarrh6”, “unspezifische akute Diarrh6”, “chronische Diarrhd unklarer Ursache”,
“Giardiasis” und ein “postinfektioses Reizdarm-Syndrom” die haufigsten Diagnosen nach Reisen
(insgesamt 13.059 Diagnosen bei 10.032 Patienten; 7).

Geographische Unterschiede: Wahrend oder nach Aufenthalten in Afrika, Indien oder Siidamerika
erleiden 10-60% der Reisenden eine Diarrh6, wahrend oder nach Aufenthalten in Russland, China oder
im Mittleren Osten sind es 8-15% (4). Nicht nur das Risiko, sondern auch das Erregerspektrum ist

geographisch unterschiedlich (vgl. Tab. 1 und 2).

Spektrum der Erreger bei akuter Reisediarrhé: Bei der selbstlimitierenden akuten Reisediarrho ist in
der Regel keine eingehende Diagnostik erforderlich. In Studien mit aufwendigen, teilweise auch
molekularbiologischen Methoden wird bei bis zu 76% der Patienten mindestens ein Enteropathogen

erfasst, mit den derzeit angewendeten Routineverfahren nur bei 17% (9). Das Spektrum der Erreger ist
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bei akuter infektioser Reisediarrho vielfaltig. Enteropathogene Bakterien wie ETEC, EAEC und
Campylobacter sowie Giardia lamblia zdhlen zu den haufigsten Erregern in allen geographischen
Regionen. Hingegen ist der Import von Cholera eine Raritat. In einer Studie mit Reisenden aus

Australien wurden Shigellen als haufigste Erreger bei akuter Reisediarrho gefunden (8).

Malaria: Bei Patienten, die mit Fieber und Diarrhd aus den Tropen zuriickkehren, sollte unbedingt
auch eine Malaria-Untersuchung durchgefiihrt werden, denn 13% der Patienten, bei denen eine
Malaria diagnostiziert wurde, gaben Diarrhd als flhrendes Symptom an (10). Bei schottischen
Reiseriickkehren aus Borneo und Malaysia wurde Plasmodium knowlesi als seltener Erreger gefunden
(11).

Ebola: Die Infektion mit dem Ebola-Virus betrifft zwar nicht in erster Linie Touristen, aber durchaus in
Afrika tatiges medizinisches Personal, wie sich im Rahmen des sehr grofen Ausbruchs in Westafrika
gezeigt hat. Zu den haufigen Symptomen dieser gefahrlichen hamorrhagischen Viruserkrankung

gehorten auch Diarrh6 und Erbrechen (12).

Persistierende und chronische Reisediarrh6: Besonderer diagnostischer Aufwand ist nétig, wenn
die Reisediarrho langer als zwei Wochen (persistierende Diarrhd) oder langer als vier Wochen anhalt
(chronische Diarrhd) und bis dahin keine Ursache gefunden wurde. Dann ist eine weitergehende
Diagnostik indiziert, die auch endoskopische Verfahren einschliel3t. Das Erregerspektrum ist anders

als bei akuter Diarrh6; meist werden Parasiten als Erreger gefunden (vgl. Tab. 3).

Giardia lamblia: Dieser Parasit verursacht am haufigsten die chronische Diarrhd nach Fernreisen (5).
Zur Diagnostik sind Stuhluntersuchungen ausreichend, am besten mit dem hochsensitiven

Fluoreszenztest. Eine obere Endoskopie bringt keinen zusétzlichen diagnostischen Gewinn (5).

Tropische Sprue: Bei Patienten mit chronischer Diarrh6 nach Tropenaufenthalt, bei denen kein Erreger
im Stuhl gefunden wurde und die keine HIV-Infektion erworben haben, ist eine Gastro-Duodenoskopie
indiziert. Das hierbei gewonnene Biopsiematerial sollte auch auf eine Zottenatrophie hin untersucht
werden, denn bei Zottenatrophie und fehlendem Erregernachweis im Stuhl ist an eine Tropische
Sprue zu denken. Diese Krankheit, die auf Besiedelung des Diinndarms mit coliformen Bakterien
zuriickgefiihrt wird, wird zwar selten von Touristen importiert, kann aber sehr schwer verlaufen. Ist

die Diagnose gestellt, flihrt eine adaquate Behandlung fast immer zum Erfolg (vgl. Tab. 6).

HIV-Infektion: Bei Reisen konnen auch sexuell (bertragbare Erkrankungen erworben werden.
Insbesondere eine akute HIV-Infektion fiihrt nicht selten zu Diarrh6. Bei entsprechendem Risiko sollte
daher auch eine HIV-PCR durchgefiihrt werden, denn im friihen Stadium der Infektion konnen die

Antikorper-Tests (ELISA, Western-Blot) noch negativ sein.

Erregerspektrum bei Immunsupprimierten: Bei Patienten mit fortgeschrittener HIV-Infektion und CD4™-
T-Zellen 100/l oder anderen Immundefekten sowie Patienten mit immunsuppressiver Therapie

erweitert sich das Erregerspektrum bei chronischer Diarrh6 (vgl. Tab. 3).

Schistosomiasis (Bilharziose): Eine wahrend der Reise erworbene Schistosomiasis kann sich als akute

oder als chronische Durchfallerkrankung manifestieren. Die sorgfaltige Anamnese mit der Frage nach
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StiRwasserkontakt (z.B. Baden in Fliissen) ist wichtig (13). Falls die Eier der Schistosomen im Stuhl
nicht nachgewiesen werden konnten - sie werden nur intermittierend ausgeschieden - ist bei
manchen Patienten eine Koloskopie hilfreich. Bei sorgféltiger Untersuchung sind die noduldren
Lasionen in der Schleimhaut gut zu erkennen und in Biopsien aus diesen Arealen auch die Eier zu

finden.

Clostridium difficile: Durch die weltweit unkritische Verordnung und Verwendung von Antibiotika ist
auch bei Reisenden die Clostridium-difficile-assoziierte Diarrhd haufiger geworden. Typischerweise

sind es junge Reisende aus Industrieléndern, die betroffen sind (14).

Morbus Whipple: Bei franzosischen Reisenden nach Senegal wurde mittels PCR der Erreger im Stuhl
nachgewiesen, wobei diese Untersuchung vor der Reise noch negativ war. Bei einigen dieser
Reisenden war sonst kein weiteres Enteropathogen im Stuhl nachweisbar, so dass Tropheryma

whipplei moglicherweise auch zu den Erregern der Reisediarrhé gezédhlt werden muss (15; vgl. Tab. 3).

Postinfektioses Reizdarm-Syndrom nach Reisediarrho: Eine Assoziation zwischen Reizdarm-
Syndrom und Reisediarrhd ist nicht klar. Die Ergebnisse aus Studien reichen von keiner Assoziation bis
hin zu einem flinffach erhohten Risiko (16, 17). Eine Studie ermittelte bei US-Amerikanern mit
Reizdarm-Syndrom bei ca. 10% eine Fernreise in den letzten sechs Monaten (18). Derzeit ist keine

sichere Aussage zu dieser Frage moglich.

Prophylaxe der Reisediarrho: Hierzu gibt es prinzipiell vier Ansadtze: Nahrungsmittelhygiene,
Antibiotika, nicht-antibiotische Optionen und Impfungen. Am besten ist eine penible
Nahrungsmittelhygiene (cook it, boil it, peel it, or forget it), die aber meist nicht eingehalten wird (19).
Besonders bei den Getrdnken sollte darauf geachtet werden, dass nur gekochtes oder in Flaschen
abgefiilltes oder mit Kohlensdure versetztes Wasser getrunken wird. Das Wasser sollte mindestens
eine Minute lang gekocht werden (in Hohen > 2000 m mindestens drei Minuten). Da auch in Flaschen
abgefiilltes Wasser die Ursache fiir Ausbriiche von Durchfallerkrankungen in Portugal und Mexiko war

(20, 21), sollte zumindest auf eine intakte Versiegelung der Flaschen geachtet werden.

Eine Antibiotikaprophylaxe ist nur fiir besondere Risikopatienten zu empfehlen. Dies sind Patienten
mit HIV-Infektion und niedrigen CD4+ T-Zellzahlen ( 100/ul), aktiven chronisch entziindlichen
Darmerkrankungen, insulinpflichtigem Diabetes mellitus, schwerer Herzerkrankung oder Patienten
mit unvermeidbarer Therapie mit einem Protonenpumpen-Hemmer. Protonenpumpen-Hemmer
erhdhen den ph-Wert im Magen und reduzieren dadurch den Schutz vor Infektionen mit
enteropathogenen Bakterien. Grundsatzlich sollten solche Risikopatienten von Reisen in die Tropen
absehen. Bei unvermeidlichen Reisen in Lander mit hohem Risiko fiir eine Reisediarrhd (bei
Aufenthalten 2 Wochen), kann eine Antibiotikaprophylaxe mit Ciprofloxacin oder Rifaximin (ein gering
resorbierbares Antibiotikum) erwogen werden (vgl. Tab. 4; 22). Uber potenzielle Nebenwirkungen von
Antibiotika sind die Patienten aufzuklaren. Andere, frither haufig eingesetzte Antibiotika, wie z.B.
Doxycyclin oder Sulfonamide, verlieren bei dieser Indikation wegen zunehmender Resistenz der
Erreger an Bedeutung (23). Rifaximin ist prophylaktisch insgesamt nur schwach wirksam (24, 25). Bei
Durchsicht der Literatur fallt auf, dass die vom Hersteller finanzierten Studien (federfiihrender Autor

DuPont) liber gute Ergebnisse berichten (26, 27), wahrend andere keinen signifikanten Unterschied zu

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

— Seite 3von 7 —



Plazebo fanden (28, 29). Besonders in Stidostasien ist Rifaximin prophylaktisch schlecht wirksam (24),
und multiresistente E. coli konnen selektiert werden (30). Die Indikation fiir eine antibiotische
Prophylaxe der Reisediarrho sollte restriktiv gestellt werden - dies nicht nur wegen des unsicheren
Nutzens und moglicher Nebenwirkungen, sondern auch, weil sich bakterielle Resistenzen in den

bereisten tropischen Landern ausbreiten konnen (31).

Von den nicht-antibiotischen Optionen wurde bisher am haufigsten Wismutsubsalicylat als Losung
oder als Kautablette eingesetzt. In Deutschland hat die Substanz an Bedeutung verloren und ist als
Praparat nicht mehr im Handel, jedoch noch in Nordamerika. Die Wirkung ist mild antimikrobiell,
antisekretorisch und antiinflammatorisch (32). Wismutsubsalicylat reduzierte die “attack rate” der
Reisediarrh6 von 40% auf 14% verglichen mit Plazebo (33). Wismutverbindungen férben die Zunge
und den Stuhl schwarz. Tinnitus ist als Nebenwirkung beschrieben. Bisherige Studien mit Probiotika
(Saccharomyces boulardii, verschiedene Stamme von Lactobacillus) zur Reduktion der Inzidenz von
Reisediarrho ergaben sehr unterschiedliche Ergebnisse; die Wirksamkeit reicht von 0-47% (34). Der

Nutzen in dieser Indikation ist nicht gesichert.

Impfstoffe: Es gibt keine marktreifen Produkte. Eine klinische Studie mit einem auf E. coli-Toxin
basierenden Impfstoff hat keine protektive Wirksamkeit gezeigt (35). Entsprechend erniichternd ist

eine Cochrane-Analyse (36).

Therapie der Reisediarrho: Wie bei anderen Formen der akuten infektiosen Diarrho ist auch bei
dieser die Substitution von Fliissigkeit und Elektrolyten die wichtigste therapeutische Maflnahme. Bei
milder Diarrh6é konnen die Fliissigkeits- und Mineralverluste durch Trinken kohlensdurehaltiger
Getranke, Salzstangen und Suppen oder auch mit speziellen Mischungen von Mineralien meist oral
ausgeglichen werden. Bei grofiem Flissigkeitsverlust sollte die Substitution intravends erfolgen.
Spezielle Diaten haben keinen Stellenwert bei der infektiosen Diarrho (37). Motilitdtshemmer (z.B.
Loperamid) sollten nicht langer als 48 h eingenommen werden und bei Fieber und/oder blutigen
Stiihlen (Dysenterie) liberhaupt nicht. Kohlepraparate werden zwar immer noch als Adsorbentien

eingesetzt. Die Wirksamkeit ist jedoch nicht belegt.

Eine antibiotische Therapie kann die Dauer der Diarrh6 und der abdominellen Krampfe manchmal um
einige Stunden verkiirzen, wenn der Erreger auf das Antibiotikum sensibel ist (38). Generell sollte eine
akute Reisediarrho aber nicht antibiotisch behandelt werden. Friiher wurden Sulfonamide eingesetzt,
heute sind es meist Fluorochinolone (z.B. Ciprofloxacin). Als neueres Antibiotikum wird Rifaximin
stark beworben (22). In Indien und Asien, wo die Erreger der Reisediarrhd gegen Fluorochinolone
bereits haufig resistent sind, werden jetzt zunehmend auch Resistenzen gegen Rifaximin gefunden. In

Peru ist Rifaximin kaum noch wirksam (39).

Einige Vorschlédge fiir Reisende in entlegene tropische Regionen, die nicht immer sofort einen Arzt
konsultieren konnen, sind in Tab. 5 zusammengefasst. Eine Selbsttherapie bei Reisediarrho sollte

jedoch nur kurze Zeit erfolgen.

Im Gegensatz zur akuten Diarrhd ist bei der chronischen infektidsen Diarrho fast immer eine spezielle

Therapie notwendig, die jedoch erst nach entsprechender Diagnostik eingeleitet werden kann (s. Tab.
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6).

Fazit fiir die Praxis: Die wichtigste therapeutische MaRnahme bei infektioser Diarrh6 - unabhéangig
von der Ursache - ist die Flissigkeits- und Elektrolytsubstitution. Bei Reiserlickkehrern mit
chronischer Diarrhd, bei denen Stuhluntersuchungen die Ursache nicht klaren, sollte eine
umfangreiche Diagnostik unter Einschluss endoskopischer Verfahren erfolgen. Die Ursachen der
chronischen Diarrh6 sind bei Immungeschwachten vielfdltig, bei Immunkompetenten ist Giardia
lamblia der haufigste Erreger. Bei Reisenden, die mit Fieber und Diarrh6 aus den Tropen
zuriickkehren, sollte auch eine Malaria-Untersuchung stattfinden, denn Diarrhd kann flihrendes

Symptom bei akuter Malaria sein.

UbermaRiger und nicht sachgerechter Einsatz von Antibiotika hat die Resistenz der Diarrhé-Erreger
gefordert. Bei vielen Darminfektionen helfen Antibiotika nicht; sie kdnnen den Verlauf sogar
verschlimmern (z.B. EHEC) oder eine neue Krankheit induzieren, z.B. Antibiotika-assoziierte Diarrho
und Pseudomembrandse Kolitis. Die beste Prophylaxe fiir eine Reisediarrh6 ist nach wie vor die
penible Nahrungsmittelhygiene (s.0.). Die Entwicklung von Impfstoffen gegen die Reisediarrho ist
wiinschenswert, aber derzeit noch nicht erfolgreich. Fiir die Reiseapotheke bei Fernreisen in
unterentwickelte Lander kdnnen folgende Arzneimittel hilfreich sein: Elotrans (zur Elektrolyt- und
Kohlehydratsubstitution), Loperamid, Wismutsubsalicylat und von den Antibiotika (je nach Region)

ein Fluorochinolon (z.B. Ciprofloxacin, Ofloxacin), Azithromycin, Rifaximin.
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=24661532&dopt=Abstract
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=3518624&dopt=Abstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=7671647&dopt=Abstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=24291168&dopt=Abstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=23828581&dopt=Abstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=15356807&dopt=Abstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=10908534&dopt=Abstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?cmd=Retrieve&db=PubMed&list_uids=23843564&dopt=Abstract

Tabelle 6

Diagnostik und Therapie bei chronischer infektioser Diarrho

oder Isospora
belli

skopischer Nach-
weis oder Immun-
fluoreszenz-Test)

Erkrankung Diagnose Therapie

Giardia 3x Stuhluntersu- | Metronidazol 2 g'd fir 3 Ta-

lamblia chung (dir. mikro- | ge oder 3x 400 mg/d flr 5-7
skopischer Nach- | Tage oder Tinidazol 2 g/d fr
weis oder Immun- | 2 Tage oder 1 g/d fiir 5 Tage
fluoreszenz-Test)

Entamoeba | 3x Stuhluntersu- | Metronidazol 3x 800 mg'Tag

histolytica chung (direkter fior 10 Tage, im Anschluss:
mikroskopischer | Diloxanidfuroat 3x 500 mg/d
MNachweis oder fir 10 Tage oder Paromo-
PCRH) mycin 2x 1g fir 10 Tage

Cyclospora | 3x Stuhluntersu- | Cyclospora: Cotrimoxazol

cayetanensis | chung (dir. mikro- | (2% 160-800 mgd) fir 7 Ta-

ge. Isospora belli: Cotrim-
oxazol 4x 160-800 mg'd for
10 Tage, gefolgt von 2x'd
fir 21 Tage

(Histolog. d. tiefen
Duodenalbiopsie)

HIV HIV-Test, Heparin-| Antiretrovirale
blut fir PCR (Ge- | Kombinationstherapie
nom-Machweis) (CART)

Morbus PAS-Farbung in Ceftriaxon (1x 2 g/'d) oder

Whipple der Histologie aus | Meropenem (3x 1 g/d) i.v. flr
tiefer Duodenal- 2 Wochen, dann Cofrimoxa-
biopsie zol (2% 160/800 mg/d) oral

filr ein Jahr
Tropische Ausschlussdiagno-| Doxycyclin 200 mg'd fir
Sprue se, Zottenatrophie | 6 Monate plus Fols@ure

5 mg/d fdr & Monate
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