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ZUSAMMENFASSUNG

Einleitung Die Schistosomiasis gehort zu den hiufigsten
Parasitosen weltweit und fiihrt unbehandelt abhdngig von
der Parasitenlast zu intestinalen (Schistosoma mansoni,
S. japonicum, S. mekongi) und urogenitalen (S. haematobi-
um) chronischen Krankheitsmanifestationen. Die friihe Phase
ist geprdgt von einer Immunkomplex-vermittelten akuten
Symptomatik.

Methoden Wir untersuchten 12 Schiiler eines deutschen
Gymnasiums, die im Rahmen eines 14-tdgigen Schulausfluges
in Ruanda im Kivu-See im Westen des Landes gebadet hatten.
Nach Rickkehr nach Deutschland erkrankte einer der Schiler
an einer akuten Schistosomiasis (Katayama-Syndrom), was die
Untersuchung und Therapie der anderen Schiiler zur Folge
hatte.

Ergebnisse Die bei der Erstvorstellung erhobenen positiven
Antikorperresultate wiesen bei allen Schiilern auf eine Schis-
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tosoma-Infektion hin. Bei 9 Patienten bestand eine Eosinophi-
lie im Differenzialblutbild, bei 3 Patienten wurden Eier von
S. mansoni im Stuhl nachgewiesen. 11 der 12 Schiiler waren
bei der Vorstellung in unserer Ambulanz asymptomatisch.
Alle Patienten erhielten eine ambulante Therapie mit Prazi-
quantel und eine 12-monatige Nachsorge.

Diskussion Fernreisen in tropische Regionen werden immer
hadufiger, schulische und universitare Partnerschaften, sowie
humanitdre Einsdtze fiihren bereits junge Menschen in Ent-
wicklungsldnder. Tropenspezifische Erkrankungen werden in
Zukunft aufgrund der hohen globalen Mobilitét in nicht-ende-
mischen Ldndern zunehmen. Fir deren Pravention und Diag-
nostik ist eine iber die Spezialambulanzen hinausgehende
Sensibilisierung der Arzteschaft erforderlich. Die Erkrankung
verlauft haufig asymptomatisch, eine Dunkelziffer an nicht
erkannten Infektionen kann daher nicht ausgeschlossen
werden. Bei dem Verdacht oder der Behandlung einer Schisto-
somiasis sollte immer ein spezialisiertes Zentrum hinzugezo-
gen werden.

ABSTRACT

Introduction Schistosomiasis is one of the most common
parasitic diseases worldwide. If left untreated, intestinal
(Schistosoma mansoni, S. japonicum, S. mekongi) and
urogenital (S. haematobium) chronic disease manifestations
occur depending on the parasite load. The early phase how-
ever is characterized by fever and an immune-complex-medi-
ated illness. Long-distance travel to tropical regions is on the
rise, academic partnerships and humanitarian missions take
even young people to developing countries.

Methods 12 students from a German secondary school had
fresh water exposure during a 14-day school trip to Rwanda
in Lake Kivu in the west of the country. After returning to Ger-
many, one of the students fell ill with acute schistosomiasis
(Katayama syndrome), which led to examination of the other
students. WBC, differential blood count, serology for schisto-
somal antibodies and ova detection in urine and stool were
performed on first presentation and 6 and 12 months after
therapy.

Results Positive antibody results indicated infection in all stu-
dents, eosinophilia was found in 9 patients, ova of S. mansoni
were detected in 3 cases. At presentation in our outpatient
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department 11 of the 12 students were asymptomatic. All
patients received therapy with praziquantel.

Discussion Tropical diseases will further increase due to high
global mobility. For their prevention and diagnosis physicians
need to be sensitized beyond subject specific units. We
describe an outbreak of schistosomiasis in a school class to

sensitize physicians outside endemic areas. Since the disease
is often asymptomatic a high number of unrecognized infec-
tions and illnesses can be assumed. When suspecting or
treating schistosomiasis, a specialized center should always
be consulted.

Einleitung

Die Schistosomiasis, auch Bilharziose genannt, gehért zu den hau-
figsten Parasitosen der Welt. Laut Schatzungen der WHO betrifft
sie iber 200 Mio. Menschen in Gber 74 Landern [1]. Die Erkran-
kung kommt vornehmlich auf dem afrikanischen Kontinent vor
und ist mit Kontakt zu StiBwasser und unzureichendem Zugang
zu sanitdren Anlagen assoziiert. Man unterscheidet ein akutes
Stadium, das Katayama-Syndrom, vom chronischen Krank-
heitsstadium, welches langfristig zu einer Schddigung innerer
Organe fiihrt.

Unter den 5 Spezies innerhalb der Gattung der Parchenegel
(Schistosoma) ist die Hauptkrankheitslast auf S. mansoni (Erreger
der intestinalen Bilharziose) und S. haematobium (Erreger der
urogenitalen Bilharziose) zuriickzufiihren. StiBwasserschnecken
(Bulinus spp., Biomphalaria spp.) dienen als Zwischenwirt und set-
zen das fiir den Menschen infektidse Larvenstadium (Zerkarien)
frei. Die Zerkarien durchdringen die Haut des Menschen wéhrend
des StiBwasserkontaktes und reifen wahrend ihrer Wanderung
durch den Kérper zu adulten Wiirmern. Je nach Spezies leben die-
se in Venengeflechten des Darms (S. mansoni) oder des Urogeni-
taltraktes (S. haematobium). Das Weibchen produziert Eier, die
z.T. im Stuhl (S. mansoni) bzw. Urin (S. haematobium) ausge-
schieden werden, z.T. verbleiben sie im umliegenden Gewebe
und fiihren hier zu chronischen Entziindungsreaktionen, Fibrose
und Organschaden [2 - 4]. Selten kann es zu ektoper Lokalisation
der Parasiten kommen, sodass Wurmeier z. B. in das ZNS oder
Myelon gelangen kénnen. Dies kann zu schwerwiegenden
Komplikationen, z. B. einer Myelitis oder Paraparese, fiihren [5].

Initial kann die Penetration der Haut durch die Zerkarien zu
einem juckenden Hautausschlag (sog. Zerkarien-Dermatitis)
nach dem SiiBwasserkontakt fiihren. Innerhalb von 2-12 Wo-
chen nach SiiBwasserkontakt kann es zu einem akuten hochfie-
berhaften Krankheitsbild, dem Katayama-Syndrom, kommen. Es
entsteht durch die Ablagerung von Antigen-Antikérperkomplexen
als Reaktion des Korpers auf die Parasiten-Antigene wéahrend der
Gewebsphase (Immunkomplexsyndrom). Typischerweise beste-
hen Fieber, Husten, Myalgien, Arthralgien und eine ausgepragte
Eosinophilie im peripheren Blut [4, 6, 7].

In Deutschland betrifft das Katayama-Syndrom v. a. Reisertick-
kehrer [8 - 14]. Spatfolgen betreffen hier hauptséchlich chronisch
exponierte Patienten, i.d.R. mit Migrationshintergrund. Dazu
gehoren z. B. eine portale Leberfibrose, portale Hypertension mit
Ausbildung von Umgehungskreisldufen und Komplikationen wie
Osophagusvarizenblutungen oder die Ausbildung eines Blasen-
zellkarzinoms bei urogenitaler Bilharziose.
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Der Direktnachweis der Parasiten-Eier mittels Urin-/Stuhlmi-
kroskopie kann erst nach Reifen der Parasiten zu adulten
Wiirmern, also nach einer Prdapatenzzeit von mind. 12 Wochen,
gelingen. Mittels serologischer Untersuchungen kann die Infek-
tion indirekt bereits wahrend der Prapatenzzeit nachgewiesen
werden, meist besteht eine Eosinophilie im Differenzialblutbild
[2-4,6,15,16].

Die Therapie der Schistosomiasis erfolgt i. d. R. nach Ablauf der
Prapatenzeit von 12 Wochen gewichtsadaptiert mit 3 Dosen Pra-
ziquantel. Praziquantel hat nur eine eingeschrankte Wirksamkeit
gegen juvenile Schistosomen, daher wird die frithe antiparasitare
Therapie beim Katayama-Syndrom kontrovers diskutiert. Die
Therapie des Katayama-Syndroms ist wenig standardisiert. In der
Literatur werden rein symptomatische Behandlungen mit Korti-
kosteroiden, Kombinationen von Praziquantel mit Steroiden sowie
Praziquantel als Monotherapie empfohlen. Ein biologisch plausi-
bles Argument fiir die Therapie in der akuten Krankheitsphase ist
die potenzielle Reduktion der ,Ei-Last“ und somit die Verringe-
rung der Wahrscheinlichkeit einer ektopen Eiablage [16, 17].

Durch die Zunahme touristischer Reisen sowie Ausbildungs-
und beruflicher Aufenthalte in (sub-) tropischen Gebieten werden
auch mehr Infizierte und Erkrankte nach Reiseriickkehr verzeich-
net. Laut Angaben der Welt-Tourismus-Organisation stieg die
Zahl internationaler touristischer Reisen in den letzten 8 Jahren
stetig an. 2017 lag sie in Deutschland bei 1323 Millionen [18].
Eine Untersuchung des European Network for Tropical Medicine
and Travel Health zdhlte 1465 Fdlle importierter Schistosomiasis
zwischen 1997 und 2010. Hierbei waren 42,4 % der Patienten bei
Diagnose der Infektion asymptomatisch [19].

Patienten

Wir untersuchten eine Gruppe deutscher Schiiler (n=12), davon
7 weiblich und 5 mannlich, im Alter von 15-18 Jahren, welche
im Rahmen eines 14-tdgigen Ruanda-Aufenthaltes in einem
SliBwassersee (Kivu-See) im Westen des Landes gebadet hatten.
Keiner der Patienten hatte sich zuvor jemals in einem Schistoso-
miasis-Endemiegebiet aufgehalten.

Methoden

Erhoben wurden bei der Erstvorstellung, neben epidemiologi-
schen und klinischen Daten, die Dauer des StiBwasserkontaktes,
Symptome und Befunde einer Zerkarien-Dermatitis oder eines
Katayama-Syndroms, sowie Blutbild, Differenzialblutbild, Schisto-
soma-Serologie und Direktnachweis mittels Sammelurin und
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Stuhluntersuchung. Fiir den Antikérpernachweis verwendeten wir
folgende hausinterne Tests: Indirekter Immunfluoreszenstest
(IIFT) mit S.-mansoni-Mdnnchen als Antigen und den Enzym-
linked-Immunosorbent-Assay (ELISA) mit Schistosoma-Ei-Anti-
gen. Diese Tests sind akkreditiert nach DINEN ISO 15 189. Fiir
den IIFT gelten Werte ab einem Titer von >1:20 als positiv, der
ELISA gilt ab Werten >0,3 als positiv, Werte zwischen 0,2-0,3
gelten als grenzwertig.

Fiir den Direktnachweis erfolgte die Mikroskopie auf Parasiten-
eier des Sediments von Stuhl bzw. von Sammelurinuntersuchun-
gen zwischen 10.00 und 14.00 Uhr.

Alle Patienten erhielten eine Abdomensonografie hinsichtlich
Organmanifestationen einer Schistosomiasis gemaR des standar-
disierten WHO-Ultraschall-Protokolls.

Die Nachsorge umfasste regelméRige klinische Untersuchun-
gen und Kontrollen des Differenzialblutbildes sowie eine Ab-
schlussuntersuchung 12 Monate nach PZQ-Therapie mit erneuter
parasitologischer Urin- und Stuhlmikroskopie auf Schistosomen-
Eier.

Ergebnisse

Einer der Schiiler stellte sich nach Riickkehr aufgrund rezidivieren-
der Fieberepisoden in unserer Ambulanz vor. Zu diesem Zeitpunkt
lag die Exposition 10 Wochen zuriick. Bei diesem Patienten konn-
ten wir anhand der Klinik, einer Hypereosinophilie und hochpo-
sitiver Antikorpertiter ein Katayama-Syndrom diagnostizieren.
Daraufhin erfolgte die Untersuchung der anderen Schiiler. Die
serologischen Resultate bei Erstvorstellung wiesen bei allen auf
einen Kontakt zu Erregern der Schistosomiasis hin (12/12).
Anamnestisch waren neben dem Patienten mit Katayama-
Syndrom bei 6 weiteren Patienten selbstlimitierende, fieberhafte
Krankheitsbilder im Intervall zwischen Exposition und Erstvorstel-
lung in unserer Ambulanz aufgetreten. Hierbei handelte es sich
um Fieber ohne Fokus (n=1), Fieber und Erkdltungssymptome
(n=2) (Rhinorrhoe, Halsschmerzen) und Fieber mit trockenem
Husten und Arthralgien (n=3).

Symptome einer Zerkarien-Dermatitis waren keinem der Pa-
tienten erinnerlich. Eine Eosinophilie (eosinophile Granulozyten
abs. >500 % 103/ul) war zum Zeitpunkt der Erstvorstellung bei 9
der insgesamt 12 Patienten feststellbar, davon 4 Félle mit Hy-
pereosinophilie (eosinophile Granulozyten abs. >1500 x 103/l).
Bei 3 Patienten konnten Eier von S. mansoni im Stuhl nachgewie-
sen werden. Abdomensonografisch zeigten sich bei keinem
Patienten Auffdlligkeiten.

Alle Patienten erhielten eine Therapie mit Praziquantel
40 mg/kg/d p.o. als Einzeldosis an je 3 Tagen. Die erste Gabe
erfolgte unter klinischer Uberwachung in unserer Ambulanz. Bei
guter Vertrdglichkeit erfolgten die weiteren Einnahmen ambulant
jeweils abends vor dem Schlafengehen. Bei Vorliegen einer Eosi-
nophilie von >1000 x 103/ul eosinophilen Granulozyten absolut
erfolgte eine begleitende Medikation mit Prednisolon 40 mg fir
5 Tage.

Bei der Abschlussuntersuchung 12 Monate nach Therapie fand
sich bei keinem Patienten eine persistierende Eosinophilie. Alle
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untersuchten Patienten hatten nach Abschluss von 12 Monaten
noch nachweisbare Antikérpertiter.

Bei dem Patienten mit Katayama-Syndrom traten erstmalig
16 Tage nach SiiBwasserkontakt Fieber und Halsschmerzen auf.
Unter Annahme einer Streptokokken-Angina erfolgte eine anti-
biotische Therapie, worunter die Beschwerden abklangen. Die
ndchste Fieberepisode mit Abgeschlagenheit und Nackenschmer-
zen ereignete sich 6 Wochen nach SiiBwasserkontakt und war
selbstlimitierend nach 5 Tagen. Bei der dritten Fieberepisode von
4 Tagen Dauer mit Gelenkschmerzen, trockenem Husten und
erneuten Nackenschmerzen erfolgte eine Blutentnahme, bei der
eine Hypereosinophilie von 22 % bei 13000 x 103/ul Leukozyten
(entsprechend 2860 x 103/ul eosinophilen Granulozyten absolut)
auffiel. Daraufhin erfolgte die Erstvorstellung in unserer Ambu-
lanz, insgesamt 10 Wochen nach SiiBwasserkontakt. Laborche-
misch bestand weiterhin eine Hypereosinophilie von 37 % bei
13000 x 103/ul Leukozyten (entsprechend 4810 x 103/ul eosino-
philen Granulozyten absolut). Entziindungsparameter, Transami-
nasen und Nieren-Retentionsparameter lagen im Normbereich.
Die Serologie ergab hochpositive Schistosoma-Antikorpertiter,
der Direktnachweis in Sammelurin und Stuhluntersuchung war
negativ.

Der Patient erhielt eine Therapie mit Praziquantel
40 mg/kgKG/d an insgesamt 3 Tagen. 2 Dosen wurden im
akuten Katayama-Syndrom eingenommen, hierbei erfolgte eine
Begleittherapie mit Prednisolon 40 mg/d p. o. mit Beginn 4 Tage
vor der antiparasitdren Therapie. AnschlieRend wurde Predniso-
lon stufenweise Giber 5 Tage ausgeschlichen. Hier zeigte sich ein
starker Anstieg der eosinophilen Granulozyten trotz begleiten-
der Glukokortikoid-Therapie 2 Tage nach der ersten Praziquan-
tel-Einnahme (» Abb. 1). Im weiteren Verlauf war die Eosino-
philie riickldufig, erneute Urin- und Stuhluntersuchung auf
Schistosomen-Eier waren nach Ablauf der Prapatenzzeit weiter-
hin negativ. 16 Wochen nach StiRwasserkontakt erfolgte eine er-
neute Praziquanteltherapie mit 40 mg/kg KG als Einmaldosis,
ohne begleitende Steroidgabe. Die Therapie wurde vom Patien-
ten gut vertragen. Bei der Abschlussuntersuchung 12 Monate
nach Therapie war der Patient beschwerdefrei, laborchemisch
ergaben sich keinerlei Auffalligkeiten (eosinophile Granulozyten
normwertig).

Diskussion

Der von uns beschriebene Schistosomiasis-Ausbruch in einer
deutschen Schiilergruppe zeigt, dass tropenspezifische und para-
sitdre Erkrankungen fiir die arztliche Praxis zunehmend bedeut-
sam sind. Wahrend die chronische Schistosomiasis ein relevantes
Problem fiir langjdhrig-exponierte Menschen darstellt, betrifft die
akute Form der Schistosomiasis Personen, die erstmalig in Kon-
takt mit den Krankheitserregern kommen. Die Infektionsrate ist
auch nach nur kurzer Exposition hoch. Da Patienten nach einer In-
fektion oft asymptomatisch bleiben, ist mit einer hohen Dunkel-
ziffer an Infizierten zu rechnen, welche nicht im Gesundheitssys-
tem vorstellig werden.
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Penetration
der Haut Gewebsphase (Pripatenzzeit)
Stunden bis Tage 2-12 Wochen nach Exposition

nach Exposition

Luminale Phase
Ab 12 Wochen nach Exposition

Baden im Kivu-See Er il P i
» - Eosinophile Granulozyten /nl
3. Fieberepisode: 4.700,
Fieber + Glieder- und 4.810 .
Nackenschmerzen, 4.000
trockener Husten 2.730 3.000
2. Fieberepisode: -
Fieber + Nackenschmerzen 200 1.000
1. Fieberapisode — o )
Fleber + Halsschmerzen PZQ + Prednisolon pIQ
[ T Z
0 2 4 8 10 12 16 Zeit in Wochen
Zerkarien- Katayama-Syndrom Chronische Schistosomiasis
Dermatitis Chronisch-granulomattse Entzlindungsreaktion

Hypereosinophilie

Anamnestisch oft

b B Antikérpernachweis im Blut

» Abb. 1 Krankheitsverlauf eines Patienten mit Katayama-Syndrom.

Fiir die Schistosomiasis gefahrdete Gruppen sind:

1. touristische Kurzzeitreisende, wie in unserem Beispiel gezeigt,

2. Langzeitreisende, z. B. im Rahmen eines freiwilligen sozialen
Jahres (FSJ) und

3. chronisch exponierte Patienten, i. d. R. mit Migrationshinter-
grund.

1) Touristen Unsere Untersuchung zeigt, dass eine Infektion
durch S. mansoni bereits durch duBerst kurzen StiBwasserkontakt
maoglich ist: Eine unserer Patientinnen gab an, lediglich 2-mal
5min Wasserkontakt gehabt zu haben. Bei dieser Patientin war
neben einer hochpositiven Serologie eine Hypereosinophilie von
17 % bei 12,1 x103/ul Leukozyten (entsprechend 2057 x 103/ul
eosinophilen Granulozyten absolut) feststellbar. Zudem bestétigt
die Untersuchung den Nutzen des Screenings asymptomatischer
Reiserlickkehrer, welche SiiBwasserkontakt im Endemiegebiet
hatten: Bei der Erstvorstellung in unserer Ambulanz waren 11 der
12 untersuchten Schiiler asymptomatisch. Das Problem wurde
der Schulleitung mehrfach eindringlich kommuniziert und die
Untersuchung aller anderen méglicherweise Infizierten dringend
angeraten.

2) Langzeitreisende Mehrmonatige Auslandsaufenthalte in
Entwicklungsldndern, z.B im Rahmen eines FS|, sind insbesondere
bei der jiingeren Bevolkerung beliebt. Durch die Teilnahme am
taglichen Leben vor Ort ist diese Patientengruppe besonders ge-
fahrdet. Das Baden in einer angeblich ,Schistosomiasis-freien®
Zone oder angebotene Behandlungen vor Ort fiihren dazu, dass
Patienten sich in falscher Sicherheit wiegen. Die von uns unter-
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Antikorpernachweis im Blut
Ei-Nachweis in Urin / Stuhl

suchten Patienten hatten von einer scheinbar unbewohnten Insel
aus gebadet, um dem Risiko einer Infektion zu entgehen. Was die
Schiiler nicht beachtet hatten war, dass die Insel von Fischern als
Ort fir die Mittagspause genutzt wurde, sodass die Insel zwar
unbewohnt, jedoch nicht unbesucht ist.

3) Patienten mit Migrationshintergrund Diese Patienten sind
vom chronischen Stadium der Schistosomiasis betroffen, welches
hdufig Gber lange Zeit symptomarm ist. Daher empfehlen wir,
dass alle Patienten, die aus einem Endemiegebiet stammen, auf
Schistosomiasis gescreent werden. Bei diesen Patienten ist zu
beachten, dass im Gegensatz zu touristisch oder Langzeitreisen-
den serologische Untersuchungen alleine nicht ausreichen, um
eine Erkrankung auszuschlieBen. Hier muss immer auch ein
Direktnachweis in Stuhl bzw. Urin gefiihrt werden. Die initiale Ab-
kldrung sollte ein Differenzialblutbild, Schistosoma-Antikorper
und Stuhluntersuchungen auf Eier von S. mansoni umfassen. Die
Mikroskopie des Sammelurins auf Eier von S. haematobium ist
i.d.R. nur in Spezialambulanzen mit parasitologischem Labor
maoglich.

Tropenmedizinische Krankheitsbilder bedirfen einer hoheren
Aufmerksamkeit in der taglichen arztlichen Praxis. Die Schistoso-
miasis gehort zu den hdufigsten Parasitosen weltweit und muss
bei Reiseriickkehrern und Patienten mit Migrationshintergrund
beachtet werden. Dies gilt insbesondere im Hinblick auf die
zunehmende Reiseaktivitdt junger Menschen. Da die Erkrankung
hdufig asymptomatisch verlduft, ist von einer Dunkelziffer nicht
erkannter Infektionen bzw. Erkrankungen auszugehen.
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KERNAUSSAGEN

= Die Schistosomiasis gehort zu den haufigsten Parasitosen
weltweit und nimmt aufgrund der hohen globalen Mobili-
tat zu. Da die Infektion haufig asymptomatisch verlauft, ist
mit einer hohen Dunkelziffer zu rechnen.

= Arzte miissen fiir die Erkrankung sensibilisiert werden,
Reisende sollten vor Aufenthalten in Endemiegebieten auf
das Risiko einer Infektion und die Praventionsmoglichkei-
ten hingewiesen werden.

= Langzeitreisende sind aufgrund der Teilnahme am tagli-
chen Leben besonders gefdhrdet. Vor Ort angebotene
Behandlungen kénnen abhangig vom Therapiezeitpunkt
ineffektiv sein und zu einer Verschlechterung des klini-
schen Zustandes fiihren.

= Bei unklarem Fieber oder Eosinophilie nach Reisen in
Endemiegebiete sollte immer auch eine Schistosomiasis
differenzialdiagnostisch abgeklart werden. Auch bei
asymptomatischen Reisertickkehrern, die StiRwasserkon-
takt im Endemiegebiet hatten, muss eine Diagnostik
durchgefiihrt werden.

= Wir empfehlen, Patienten, die aus Endemiegebieten
stammen, auf eine Schistosomiasis zu screenen. Die
Untersuchung sollte ein Differenzialblutbild, Schistosoma-
Antikérper sowie die parasitologische Untersuchung von
Stuhl und Sammelurin beinhalten.

= Bei Verdacht auf Vorliegen einer Schistosomiasis sollte
immer ein tropenmedizinisches Zentrum hinzugezogen
werden.

WEITERFUHRENDE LINKS:

= Karte zum weltweiten Vorkommen der Schistosomiasis:
http://www.who.int/schistosomiasis/Schistosomiasis_
2012-01.png?ua=1

= Epidemiologie und parasitarer Lebenszyklus:
http://www.who.int/schistosomiasis/epidemiology/en/
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