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Ziele und Kontext

Esist Anliegen der Deutschen Gesellschaft fur Tropenmedizin und Internationale
Gesundheit (DTG) (externer Link: www.dtg.org), mit dieser Leitlinie dem (Fach-) Arzt bel
seinen therapeutischen Entscheidungen eine konkrete Hilfestellung zu geben. Diese Leitlinie
ist gedacht fur Arzte, die Patienten mit Schistosomiasis betreuen. Bei Problemen sollte
grundsétzlich nicht gezogert werden, Kontakt mit einem Tropenmediziner oder mit einer
tropenmedizinischen Einrichtung (externer Link: www.dtg.org/institut.htm) aufzunehmen

oder den Patienten dorthin zu Uberwei sen.
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Im Abschnitt ,, Diagnostik” werden im Wesentlichen Fragen, die fur therapeutische
Entscheidungen wichtig sind, berticksichtigt. Im Abschnitt ,, Therapie® werden die
Empfehlungen zur Behandlung eines Patienten mit diagnostizierter Bilharziose dargel egt.
Als Konsensverfahren wurde eine mehrfache Zirkulation und Kommentierung der Leitlinie,
bei Kontroversen eine mindestens 2/3 Zustimmung durch die Mitglieder der

Leitlinienkommission gewahit.

Diagnostik

1. Wann sollte eine Schistosomiasis-Diagnostik ver anlasst

werden?

Empfehlung: Bei zurlickliegendem Aufenthalt in einem Schistosomiasis-Endemiegebiet und
nachfolgenden Symptomen / Befunden oder Sti3wasserkontakt in Endemiegebieten sollte
eine Diagnostik durchgefihrt werden (Evidenz-Stufe 4, Empfehlungsgrad B)

Die wesentlichen Endemiegebiete liegen in folgenden Regionen: in weiten Teilen Afrika,
Ostliches Brasilien, Venezuela, Y emen, Irak, Syrien, China, Laos, Kambodscha, Philippinen,
Sulawesi (Léanderkarten finden sich unter

www.who.int/schistosomiasis/epidemiol ogy/global_atlas maps/en/index.html)

Aufenthalt liegt weniger als 3 M onate zur tick:

Unspezifische Symptome / Befunde:
- unklare Eosinophilie
- oder neu aufgetretene Urtikaria, Odeme
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- oder Fieber, Myalgien, Arthralgien

- oder pulmonale Symptome, Husten, pulmonale Rundherde oder Granulome (Gobbi
2017)

- oder ZNS-Symptome

Inflammation, die in diesem Stadium auftritt, kann auch mittels CT oder MRT detektiert
werden. Diesist weniger von diagnostischem Nutzen als von differenzial diagnostischem
Wert, da dies mit anderen Pathologien (z. B. systemische Mykose) verwechselt werden
kann (Voieta 2012, Weber-Donat 2010).

Erlauterung:

Katayamasyndrom (Frihphase der Erkrankung): Aufenthalt im Endemiegebiet liegt nicht
langer als 3 Monate zurtick: Systemische fieber hafte Erkrankung mit Immunkomplexbildung
durch die im Korper heranreifenden Schistosomen. Haufig assozierte Symptome sind:
Urtikaria, Hepatomegalie, Solenomegalie, Odeme, Diarrhoe, pulmonale Symptome, evtl.
auch ZNS-Symptome, Anorexie mit Gewichtsverlust. An pathol ogischen Befunden findet sich

eine Eosinophilie.

Aufenthalt liegt langer als 3 M onate zur lick:

Unspezifische Symptome / Befunde:
- unklare Eosinophilie
- unklares Erschdpfungssyndrom

- unklare mikrozytare Anamie

Gastrointestinale Symptome / Befunde:
- chronische (evtl. auch blutige) Diarrhoe
- rezidivierende abdominelle Beschwerden
- Kolitis nach Ausschluss anderer Ursache
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- Pseudopolypen des Kolons (insbesondere Sigma, Rectum)

- chronische Lebererkrankung oder Transaminasenerhthung unklarer Atiologie

- periportale oder netzférmige Leberfibrose bel meist unauffélliger Elastografie
(Fibroscan)

- portale Hypertension unklarer Atiologie

- Splenomegalie unklarer Atiologie

- sonographische Zeichen einer chronischen Cholezystitis

Urogenitale Symptome / Befunde:
- Hamaturie, Hdmospermie

Dysurie

- Plattenepithelkarzinom der Blase

- Harnleiterstenose

- Hydronephrose

- Zydtitis, Urethritis, Salpingitis, Prostatitis, Epididymitis

- Hydrozele

- unklare Skrotalschwellung

- Papillome und polypoide Verdnderungen von Blase, Vulva, Vaginaoder Zervix
- Bel Frauen: Blutungen, haufige Aborte, Extrauteringraviditéten, Sterilitét,
Dyspareunie, ektope Schwangerschaft (Christinet 2016)

Kardio-pulmonale Symptome:
- Lungenfibrose unklarer Atiologie
- Cor pulmonale unklarer Atiologie
- pulmonale Vaskulitis unklarer Atiologie

Neur ologische Symptome/ Befunde:
- Mysdlitis bzw. Paraparese
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Radikulopathie

M eningoenzephalitis unklarer Ursache

Hemiplegie

Lokalisierte Raumforderungen im ZNS oder erhdhter Hirndruck, wenn keine andere

Genese nachwei sbar ist

Beschwer defreie Tropenr tickkehrer (Screening)

Empfehlung: bei diesen Personen sollte eine Screening-Untersuchung durchgeftihrt werden:

Alle Personen, die in Schistosomiasis-Gebieten Stidwasserkontakt gehabt haben,
oder wenn bel Mitreisenden eine Schistosomiasis nachgewiesen wurde, sollten
getestet werden.

Personen, die sich léngere Zeit in Schistosomiasis-Gebieten aufgehalten haben (z.B.
bei Arbeitsaufenthalten) sollten auch dann gescreent werden, wenn ein
SuRwasserkontakt (z. B. auch nach Minimalkontakt, Baden unter Wasserféllen,
Bootsfahrten) nicht erinnerlich ist.

Personen die aus Schistosomiasi s-endemischen Regionen (s.0.) nach Deutschland
geflichtet oder migriert sind sollten ebenfalls grundsétzlich einer Screening
Untersuchung auf Bilharziose unterzogen werden (Beltrame 2017).

Die Screening-Untersuchung sollte friihestens drei Monate nach letzter moglicher
Exposition erfolgen.

(Evidenz-Stufe 4, Empfehlungsgrad B)

2.

Wer kann Diagnostik durchfiihren

Grundsétzlich kann jeder Arzt die unten genannten parasitol ogischen oder immunol ogischen

Untersuchungen veranlassen.
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3. Notwendige Basisdiagnostik

M ethoden

Zur Verfigung stehen:

- Serologische Untersuchungen auf spezifische Antikorper (fur die Serologie wird in
den meisten Fachlaboratorien S. mansoni-Antigen eingesetzt, dasi.d.R. durch
Kreuzreaktion auch Infektionen mit allen anderen humanpathogenen Schistosomen-
spezies anzeigt)

- parasitol ogische Ei-Nachweise aus Urin (S haematobium) oder Stuhl (S. japonicum,
S mansoni, S. mekongi,S. intercalatum) oder aus Gewebeproben

- PCR-Methoden
POC- (point-care-test) Urin Test fir ,, circulating antigens® CCA und CAA (Ochodo
2015).

Auf der Basis der aktuellen Literaturlage sind PCR und POC-CCA asim Einzelfall
nutzliche, zusétzliche direkte Nachweisverfahren in einzelnen Zentren verflgbar und
nutzlich. Sie sollten Verwendung finden bel Katayama-Syndrom (PCR) und bel
begrindetem V erdacht und negativem Einachweis. Die Sensitivitdt von POC-CCA ist
abhangig von der Wurmlast und der Schistosoma- Spezies — hdchste Sensitivitét besteht
bei S. mansoni (Ochodo.2015).

Bel Screening-Untersuchungen ist die serologische Untersuchung ausreichend, es sollten
hierbei aber immer zwei unterschiedliche serologische Tests (ELISA, IFT) zum Einsatz

kommen.

Bei symptomatischen Patienten sollten eine serol ogische Untersuchung und parasitol ogische
Untersuchungen auf Schistosomen-Eier in Stuhl bzw. Urin erfolgen (Urin bei Herkunft aus
S. haematobium-Endemiegebieten, Stuhl bei Herkunft aus S. mansoni, S. japonicum, S.

mekongi, S. intercalatum-Endemiegebieten).
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Der Ei-Nachweis in invasiv gewonnenen Gewebeproben (z.B. Blasenschleimhaut,

Rektumschleimhaut, Leberbiopsie) ist nur in seltenen Ausnahmefallen erforderlich.

Erlduterungen zu den Unter suchungsmethoden

Serologie (Nachweis spezifischer Antikorper):
Einsendung von ca. 2 ml Serum an ein in der Schistosomiasis-Immundiagnostik
ausgewiesenes Laboratorium*

Ei-Nachweisim Stuhl:
Einsendung von drei konsekutiven Stuhlproben in Konservierungsfltssigkeit anen
fr den mikroskopischen Ei-Nachwels ausgewiesenes L abor*

Ei-Nachweisim Urin:
Moglichst schnelle Einsendung von drei konsekutiven Sammelurinen (Gesamturin
zwischen 10.00 und 14.00 Uhr) an ein fir den mikroskopischen Ei-Nachweis

ausgewiesenes Labor*
* Man sollte sich bei seinem Labor erkundigen, ob dieses an externen

Qualitatskontrollen (Ringversuchen) zur Schistosomiasis-Immundiagnostik bzw. zur

parasitol ogischen Stuhldiagnostik teilnimmt.

Erlauterung zur Beurteilung der Tester gebnisse

Serologie negativ:

Patient asymptomatisch (Screening-Untersuchung): Schistosomiasis mit ausreichender
Sicherheit ausgeschlossen. Liegt die letzte Exposition kirzer als drei Monate zuriick, ist eine

Wiederholung empfehlenswert.

Serologie positiv, Ei-Nachweis aus Urin/Stuhl positiv:
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Schistosomiasis nachgewiesen, weiteres Vorgehen s.u.

Serologie negativ, Ei-Nachweis aus Urin/Stuhl positiv:

Schistosomiasis hachgewiesen, weiteres Vorgehen s.u.

Serologie negativ und parasitol ogische Ei-Nachwel se negativ:

Patient symptomatisch:

- Eosinophilie und evtl. Allgemeinsymptome, Aufenhalt im Endemiegebiet in den
letzten drei Monaten: Verdacht auf Katayamasyndrom: evtl. PCR aus Serum,
Wiederholung der Diagnostik

- gastrointestinale oder urogenitale Symptomatik (s.0.), Reisertickkehrer:
Schistosomiasis ausrei chend sicher ausgeschl ossen

- gastrointestinale oder urogenitale Symptomatik (s.0.), Patient stammt aus
Endemiegebiet: es kann ein Spétstadium einer Bilharziose vorliegen mit negativem
Direktnachwels und Seronegativitét: Biopsie anstreben, Ricksprache mit

Tropenmediziner

Serologie positiv, Ei-Nachweis aus Urin/Stuhl negativ:

Prépatenzzeit (mind. 12 Wochen nach letztmdglicher Exposition) und immunol ogische
Kreuzreaktionen mit anderen Helminthen (insbesondere
Trematoden) bedenken und daher zusétzlich Fasciola hepatica-Serol ogie veranlassen (evtl.
nach Rucksprache mit einem Tropenmediziner)
Liegt kein Anhalt fir eine Kreuzreaktion vor:

- evtl. Stuhl- und Urinuntersuchungen auf Schistosomen-Eier wiederholen

- evtl. zusétzliche Direktnachweisverfahren durchfiihren wie PCR oder POC-CCA

- préemptive bzw. probatorische Therapie mit Praziquantel durchfihren

- evtl. mit Tropenmediziner abkl&ren, ob Gewinnung von Gewebeproben zum Ei-

Nachweis zu empfehlen
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Erléauterung: Der parasitologische Ei-Nachweis aus Urin/Stuhl sollte grundsétzlich
angestrebt werden, um die Diagnose zu sichern und anhand der Morphologie der Eier zu

einer Spezies-Differenzierung zu gelangen und Mischinfektionen zu erfassen.

4.  Notwendige weitere Diagnostik bei ver muteter (positive
Serologie) bzw. nachgewiesener (Nachweisvon Eiern)

Schistosomiasis

immer:

Blutbild plus Differential blutbild, Lebertransaminasen, gamma-GT, Bilirubin, Alkalische

Phosphatase, Urinstatus und Sediment, Kreatinin, Gesamteiweil3 und Elektrophorese.

Bel vermuteter oder nachgewiesener Schistosomiasis muss das Vorliegen und ggf. das
Ausmal’ einer Organschadigung abgeklart werden:

bel Ei-Nachweis von S. haematobium
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Zeitpunkt der Infektion liegt weniger a's 1 Jahr zurtick:
- Urinstatus (Urinstreifentest und falls positiv Sediment)
- drei konsekutive Stuhluntersuchungen auf S. mansoni zum Ausschluss von
Mischinfektionen

- Sonographie des Urogenitaltraktes und des Abdomen

Zeitpunkt der Infektion liegt wahrscheinlich mehr as 1 Jahr zurtick:
- Urinstatus
- drel konsekutive Stuhluntersuchungen auf S mansoni zum Ausschluss von
Mischinfektionen
- Labordiagnostik: Kreatinin (oder Cystatin C)
- Be Symptomatik einer Prostatitis: PSA
- Be Frauen: gynakologische Untersuchung (zum Ausschluss einer Genitalbilharziose
mit unspezifischen Ul zerationen und papillomatdsen Wucherungen der
Genitalschleimhaut im Bereich der Vulva und Vagina)
- Sonographie des Urogenitaltraktes und des Abdomen, bei Auffaligkeiten ggf. zu
erganzen durch:
0 urologische Untersuchung zum Ausschluss eines Blasenkarzinoms
o mikrobiologische Untersuchungen zum Ausschluss einer urogenitalen Thc

bei Ei-Nachweisvon S. mansoni-, S. intercalatum, S. mekongi- oder S. japonicum

Zeitpunkt der Infektion liegt weniger as 1 Jahr zurtick:
- drel konsekutive (Sammel-) Urinuntersuchungen auf S, haematobium zum

Ausschluss von Doppelinfektionen (bei entsprechender geographischer Anamnese)

Zeitpunkt der Infektion liegt wahrscheinlich mehr as 1 Jahr zurtick:
- Labordiagnostik: GOT, GPT, yGT, AP, Albumin, INR

- Abdomensonographie
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- drei konsekutive Urinuntersuchungen auf S. haematobium zum Ausschluss von

Doppelinfektionen (bei entsprechender geographischer Anamnese)

Bei Herkunft des Patienten / der Patientin aus Endemiegebiet zusétzlich:
- Koloskopie
- Hepatitis B- und C-Serologie

Erlauterung zur Sonographie
Die bei der Bilharzose auftretenden sonographischen Ver&nderungen umfassen
unspezfische Veranderungen (unspezfische Hepatosplenomegalie, vergrofierte perihilare

Lymphknoten) insbesondere in der Frihphase der Infektion.

Oberflachliche Blasenschleimhautver &nder ungen sind sonographisch nicht erfassbar. Bei
Blasenwandver dickungen, -massen und —polypen ist eine urologische Abklarung zum
Ausschluss eines Blasenkarzinoms erforderlich. Weitere unspezifische Veranderungen des
Urogenitaltraktes umfassen Aufstau der oberen Harnwege, selten Hydrozele, echogene
Herde in Prostata, Testes oder weiblichen Genital organen, Adnexmassen,

Uterusver grof3erungen.

Eine fortgeschrittene Darmbeteiligung kann sonographisch als Darmwandver dickung oder

als Darmpolypen imponieren.

Eine fortgeschrittene hepatolienale Organ-Beteiligung zeigt sich durch eine typische
echogene Verdickung der Portalwand, die sich flachenhaft ins Parenchym bis hin zur
Leberkapsel ausbreiten konnen (Symmers’ sche Leberfibrose). Bel asiatischer
hepatolienaler Bilharzose kann auch ein netzwerkartiges Bild auftreten, bei dem sich
echogene Septen maschendrahtartig Uber das gesamte Leber parenchym unabhéngig von
den Portalgefal3en ausbreiten. Bel der portalen Hypertension bei der Bilharzose besteht
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ein erhohter Stromungswiderstand in der Leberstrombahn bedingt durch die Fibrose - die
Splenomegalie (Hyper splenismus) ist eine Folge. Durch den Hyper splenismus entsteht
eine erhohter Leberafflux, was zur Folge hat, dass die Schwere der portalen Hypertension
durch Dopplersonographie eher unterschatzt wird. Aszitestritt bei einer hepatolienalen
Bilharzose vor allem dann auf, wenn zusétzich eine chronische Hepatitis und/oder eine
nutritiv-toxische Leberzirrhose vorliegt. Die vergroli3erte Milz mit erweiterten Milzgefalien
kann hyperechogene (siderotische) Kndtchen aufweisen. Portosystemische
Kollateralkreislaufe werden am besten mit Duplexsonographie erfasst. Die
Leberelastographie (Fibroscan, ARFI) bringt Gblicherweise keine relevante

Zusatzinfor mationen. Eine bilharzi osebedingte Gallenblasenwandveranderung (bei S,
mansoni) imponiert durch eine Wandver dickung ohne sonographische Hinweise auf eine
Cholezystitis. das sonographische Murphymandver ist negativ, Gallensteine sind selten.
Die postprandiale Kontraktilitét der Gallenblase ist oft reduziert.

Im MRT sieht man entsprechende V eranderungen,wie in der Sonographie. Manchmal zeigt
sich, dass sonographisch als fibrotische Veranderungen, inbesondere des Gallenbl asenbetts

imponierende Areale sich durch MRT a's Fetteinlagerungen entpuppen.

Klinische Hinweise auf ZNS-Beteiliqung

Bel Verdacht auf Neuroschistosomiasis sollte ein MRT durchgefihrt werden.
Eine Lumbal punktion ist nur erforderlich, wenn andere Differenzialdiagnosen in Frage

kommen - es sollte Kontakt mit einem Tropenmediziner aufgenommen werden.

Erlauterung zur Neuroschistosomiasis:

Symptome sind epileptische Krampfanfélle, seltener fokale motorische oder sensible
Ausfdle, Hirnnervenstdrungen oder Hirndruckzeichen. Bei S. mansoni und S.

haematobium manifestiert sich eine ZNS-Beteiligung meist als transverse Myelitis. In der
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Bildgebung finden sich hyperdense Lasionen mit umgebenden Odem mit variabler
Kontrastmittelaufnahme. Nach Gabe von Gadolinium-DTPA findet man kleinknotige
("silt-like") Anreicherungen kortikal und subkortikal. Bei spinaler Schistosomiasis findet
man ein Odem und intramedullare Granulome. Entziindliche Veranderungen im ZNS
lassen sich auch sehr sensitiv mit der Positronen-Emissions-Tomografie (PET-CT)
darstellen (Altinyay 2016).

Klinische Hinweise auf pulmonale Betelligung

Bel pulmonaer Symptomatik (rasche Ermudbarkeit, Pal pitationen und zunehmende
Dyspnoe) sollte ein Cor pulmonal e ausgeschl ossen werden, die Echokardiographie
ermdglicht die nichtinvasive Diagnose der pulmonalen Hypertonie mit hoher Spezifitét, gof
ist ein Rechtsherzkatheter erforderlich.

5. Anderein Einzelféllen nttzliche Diagnostik

Schistosomen PCR aus EDT A-Blut

- Dieseweist freigesetzte DNA aus Wiurmern und Eiern im Blut nach. Die PCR sollte
insbesondere bei Verdacht auf Katayama-Syndrom eingesetzt werden, dadie
parasitol ogischen Stuhl-/Urin-Untersuchungen und auch die serologischen
Untersuchungen noch negativ ausfallen konnen.

- Dartiber hinaus kann die PCR eine Hilfestellung bieten bel Patienten mit positiver
Serologie und negativen Ei-Nachweis.

POC Schistosomen CCA Antigen aus Urin
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- Dieseweist freigesetzte CCA Antigen aus Wiurmern im Urin nach. Die POC
Antigen Diagnostik sollte insbesondere bei Patienten mit positiver Serologie und
negativen Ei-Nachweis versucht werden. Sie funktioniert besser bei hoher Wurmlast
und S mansoni Infektion.

Ei-Nachweisin Biopsien

Kann erwogen werden bel begriindetem Verdacht auf Vorliegen einer Schistosomiasis
(positive Serologie, negativer Ei-Nachweis in Stuhl bzw. Urin). Eventuelle Risiken der
bioptischen Eingriffe (Rekto-, Sigmoido-, Koloskopie, Zystoskopie, Kolposkopie, in
besonderen Féllen Leberbiopsie) sind abzuwagen, da das giinstige Nebenwirkungsprofil von
Praziquantel auch eine Therapie bei nicht parasitologisch gesicherter Schistosomiasis
gestattet.

Ei-Nachweisim Ejakulat bzw. in Zervixabstrich

Bel Verdacht auf eine Schistosomiasis im Genitaltrakt, z.B. bel unklarer Hamospermie, kann
ein Ei-Nachweisim Ejakulat bzw. im Zervixschleim (weniger sensitiv as Zervix-Biopsie)

versucht werden.

6. Uberflussige Diagnostik

- Zystoskopie (Ausnahme: Verdacht auf Blasenkarzinom)
- I.v. Pyelogramm (zu hohe Strahlenbelastung (4mSv) bel geringer Aussagekraft)
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- Bestimmungen von Fibrosemarkern im Serum (Die Wertigkeit der Marker ist bel
der Schistosomiasis nicht evaluiert. Der klinische Verlauf nach Therapieist mit
anderen Formen der Leberzirrhose nicht vergleichbar.)

- IgE

- Leberbiopsie, Elastografie, CT, MRT — nur aus differential diagnostischen

Erwagungen!

Therapie

1. Einordnungin Therapiegruppe

a. Infektionen mit Ei-Nachweisvon S. haematobium oder S. mansoni

b. Infektionen mit Ei-Nachweisvon S. intercalatum, S. guineensis, S. mekongi
oder japonicum

c. Vermutete Schistosomiasis mit positiver Serologie ohne Ei-Nachweis

d. Katayamasyndrom

2.  Notwendige Therapie

For alle Formen der Schistosomiasis bzw. fir alle Therapiegruppen steht nur Praziquantel
(Biltricide®, Cesol®, Cysticide®) als Medikament zur Verfligung. Die Dosierung ist
unterschiedlich bel den ver schiedenen Schistosomen-Arten. Anders alsin der derzeitigen
Fachinformation von Biltricide® und in den Empfehlungen der WHO fur die
Schistosomiasis-Therapie in Endemiegebieten angegeben, wird in dieser Leitlinie eine
Behandlungsdauer von drei Tagen statt von einem Tag bevorzugt (Begiindung s. Verfahren

der Konsensbildung). Beim Katayama-Syndrom ist zu beachten, dass Praziquantel schlecht
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auf die hier vorkommenden, noch nicht ausgereiften Wiirmer (Schistosomula) wirkt und dass
Nebenwirkungen auftreten konnen.

K atayama-Syndrom

Der Patient sollte grundsétzlich in eine tropenmedizinische Einrichtung verlegt oder dort
vorgestellt werden. Die Therapie ist symptomatisch, bel schweren Verlaufen oder bei

neurol ogischen Symptomen kdnnen K ortikosteroide gegeben werden.

Drei Monate nach vermutetem Infektionszeitpunkt sollte dann eine parasitologische und
serol ogische Untersuchung erfolgen wie oben angegeben, danach Einordnung in eine der
genannten Therapiegruppen.

Erlauterung: Praziquantel wirkt nur unzureichend auf juvenile Schistosomen. Zusétzlich
gibt es Anhalt daftr, dass eine Therapie in diesem Stadium zu einer Verschlechterung des
Zustandes der Patienten fuhren kann.

Therapieder S. haematobium oder S. mansoni-I nfektion (und der Doppéelinfektion)

Praziquantel: 40 mg/kg Korpergewicht pro Tag Uber 3 Tage
(Evidenz-Stufe 1b, Empfehlungsgrad A; Dauer der Therapie: Evidenz-Stufe 2a,
Empfehlungsgrad C)

Therapieder S.intercalatum, S. mekongi , S. guineensis oder japonicum-| nfektion

Praziquantel: 60 mg/kg Korpergewicht pro Tag Uber 3 Tage
Die Tagesdosis kann auch in 2 Dosen im Abstand von 4-6 Stunden gegeben werden.
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(Evidenz-Stufe 1b, Empfehlungsgrad A; Dauer der Therapie: Evidenz-Stufe 2a,
Empfehlungsgrad C)

Therapieder ver muteten Schistosomiasis ohne Ei-Nachweis

Wenn die Infektion nicht in Ost- oder Siidostasien erworben wurde, ist davon auszugehen,
dass wahrscheinlich eine S. haematobium- oder S. mansoni-Infektion vorliegt, daher
Behandlung mit:

Praziquantel: 40 mg/kg Korpergewicht pro Tag Uber 3 Tage

(Evidenz-Stufe 4, Empfehlungsgrad C; Dauer der Therapie: Evidenz-Stufe 2a,
Empfehlungsgrad C)

Angaben zum Praziquante

Nebenwirkungen:
meist gering: Schwindel, Benommenheit, Fieber, gastrointestinal e Beschwerden;
selten urtikarielle Hautreaktionen

Kontraindikationen:
keine, bei schweren Leberfunktionsstérungen Behandlung nur Gber 1 Tag

I nter aktionen:
gleichzeitige Gabe von Cimetidin kann Plasma-K onzentrationen erhdhen
gleichzeitige Gabe von Chloroquin kann Bioverfligbarkeit herabsetzen

die gleichzeitige Gabe von Medikamenten, welche die Aktivitat
Arzneimittelmetabolisierender Leberenzyme (Cytochrom P450) erhthen, z.B. Rifampicin,
Antiepileptika (Carbamazepin, Phenytoin, Phenobarbital, Primidon), kann zu

verminderten Praziquantel-Plasmaspiegeln und a's Folge zu einer geringeren Wirksamkeit
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von Praziquantel fuhren. Die gleichzeitige Gabe von Dexamethason, einem Induktor von
Cytochrom P450, der die Aktivitdt der Arzneimittelmetabolisierenden Leberenzyme
erhdhen kann, kann zu verminderten Praziquantel-Plasmaspiegeln und a s Folge zu einer
geringeren Wirksamkeit von Praziquantel flhren. Dexamethason sollte mindestens eine
Woche vor Gabe von Praziquantel abgesetzt werden. Gleichzeitige Nahrungsaufnahme
verbessert ansonsten die Resorption von Prazquantel.

Der therapeutische Einsatz von Artemsinderivaten (Artemether, Artesunat) hat sich bisher
nicht durchgesetzt, die Therapie mit Artemisininen kann bisher nicht empfohlen werden
(Saeed et al, 2016).

Besonder heiten:
bei Auftreten von ausgepréagten neurol ogischen Komplikationen muss an das
Vorliegen einer Neurobilharziose gedacht werden.

3. Verlaufskontrollen

Bei parasitologischen Kontrolluntersuchungen ist zu berlicksichtigen, dass avitale
(abgestorbene) Eier langfristig im Gewebe verbleiben und auch noch Uber einen langeren
Zeitraum Uber Stuhl und/oder Urin ausgeschieden werden konnen. Die Beurteilung der
Vitalitat der Eier ist daher bedeutsam. Eier sterben innerhalb von 3 Monaten nach ihrer
Ablage ab. Der Nachweis vitaler Eier zu einem spateren Zeitpunkt beweist daher ein

Therapieversagen oder eine Reinfektion.

I nfektionen mit Ei-Nachweisvon S. haematobium

nach 6, 12 und 24 Monaten:
- Urinstatus

- dreima Sammelurin auf Schistosomen-Eier
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Kontrolle pathologischer Vorbefunde in den bildgebenden Verfahren

nach 12 und 24 Monaten:

Serologische Untersuchung auf spezifische Antikdrper (moglichst im selben Labor,

um die Ergebnisse besser vergleichen zu kénnen)

Interpretation:

Bel fehlendem Ei-Nachweis bel den 3 Folgeuntersuchungen und bei abfallenden
oder negativen Antikdrpern nach 12 und 24 Monaten kann die Schistosomiasis als
parasitologisch gehellt angesehen werden

Bei fehlendem Ei-Nachweis und bel gleich hohen oder angestiegenen Antikorper-
Titern nach 12 bzw. 24 Monaten: Infektion nicht sicher ausgeheilt, Wiederholung
der Therapie

Bel weiterem Ei-Nachweis nach 6 bzw. 12 bzw. 24 Monaten: Infektion nicht
ausgeheilt, Wiederholung der Therapie, erneute Untersuchung auf eventuelle
Organbeteiligung

Evaluierung Reinfektionsmdglichkeit

Je nach Ausmal’ der Organkomplikationen vor Therapie missen evtl. weitere
Untersuchungen erfolgen, um den Verlauf der Organkomplikationen zu erfassen
(Rucksprache mit Tropenmediziner).

Bel fehlendem Ei-Nachweis und bei gleich hohen oder angestiegenen Antikorper-
Titern nach 12 bzw. 24 Monaten: Infektion nicht sicher ausgeheilt, Wiederholung
der Therapie (Hinz 2016).

Infektionen mit Ei-Nachweisvon S. japonicum, S. mansoni, S. intercalatum, oder S.

mekongi
nach 6, 12 und 24 Monaten:

dreimalige Stuhluntersuchung auf Schistosomen-Eier

Kontrolle pathologischer Vorbefunde in den bildgebenden Verfahren

nach 12 und 24 Monaten:
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- Serologische Untersuchung auf spezifische Antikorper (mdglichst im selben Labor,
um die Ergebnisse besser vergleichen zu kénnen)

Interpretation:

- Bei fehlendem Ei-Nachweis bei den 3 Folgeuntersuchungen und bel abfallenden
oder negativen Antikorpern nach 12 und 24 Monaten kann die Schistosomiasis as
parasitol ogisch geheilt angesehen werden

- Be fehlendem Ei-Nachweis und bel gleich hohen oder angestiegenen Antikorper-
Titern nach 12 bzw. 24 Monaten: Infektion nicht sicher ausgeheilt, Wiederholung
der Therapie

- Bei weiterem Ei-Nachweis nach 6 bzw. 12 bzw. 24 Monaten: Infektion nicht
ausgeheilt, Wiederholung der Therapie, erneute Untersuchung auf eventuelle

Organbeteiligung
Je nach Ausmal? der Organkomplikationen vor Therapie missen evtl. weitere

Untersuchungen erfolgen, um den Verlauf der Organkomplikationen zu erfassen

(Ricksprache mit Tropenmediziner)

Vermutete | nfektion mit positiver Serologie ohne Ei-Nachweis

nach 12 und 24 Monaten:
- Serologische Untersuchung auf spezifische Antikorper (mdglichst im selben Labor,
um die Ergebnisse besser vergleichen zu kénnen)
- dreimal Sammelurin auf Schistosomen-Eier
- dreimal Stuhl auf Schistosomen-Eier
- Kontrolle pathologischer Vorbefunde in den bildgebenden Verfahren

Interpretation:
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Bei weiter fehlendem Ei-Nachweis bel den Folgeuntersuchungen und bel
abfallenden oder negativen Antikdrpern nach 12 und 24 Monaten kann die
Schistosomiasis a's parasitologisch gehellt angesehen werden.

Bel weiter fehlendem Ei-Nachweis und bel gleich hohen oder angestiegenen
Antikorper-Titern nach 12 bzw. 24 Monaten: Infektion nicht sicher ausgeheilt,
Wiederholung der Therapie

Bel neuem Ei-Nachweis nach 12 bzw. 24 Monaten: Infektion nicht ausgeheilt,

Wiederholung der Therapie, erneute Untersuchung auf eventuelle Organbeteiligung

Anderein Einzelfallen nutzliche Therapie

M edikamentdse Ther apiefor men

Artemether:

Das zur Therapie der Maaria tropica eingesetzte Artemether weist ebenfalls eine
Wirksamkeit gegen S. mansoni auf, sollte aber ausschliefdich in Studien eingesetzt
werden. Zu erwdhnen ist seine Wirksamkeit gegen Schistosomula. Es stellt somit, in
K ombination mit Kortikoiden, eine mégliche jedoch noch nicht ausreichend

evaluierte Therapieoption beim Katayama-Syndrom dar.

Kortikoide und Antikonvulsiva:

Bel zerebraler Schistosomiasis (Myeloradikulitis, Encephalitis) sind Kortikoide,
sowie ggf. auch Antikonvulsivaindiziert. Diese sollten mindestens zwei Monate
gegeben werden. Auf die Moglichkeit iatrogener Nebenwirkungen sollte geachtet
werden, eine gleichzeitig bestehende weitere Infektion wie Strongyloidiasis,

Tuberkulose oder eine sonstige bakterielle K oinfektion muss ausgeschlossen werden.

I nter ventionelle Ther apiefor men
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Harnblasenkarzinom:

stadiengerechte, interdisziplindre Therapie

Hepatolienale Schistosomiasis:
Interventionelle Malnahmen wie Bandligatur oder Sklerosierung von Osophagus-
varizen bel portaler Hypertension
Medikamentdse Senkung des portalen Druckes durch unselektive B-Blocker (z.B.
Propranolol) erwagen
In therapierefraktéaren Fallen trangjugul érer intrahepatischer portosystemischer Stent-
Shunt (TIPS), Splenektomie, Shunt-Operationen erforderlich.

Organveranderungen des Urogenitaltraktes:
Ggf. operative Korrektur von Ureterstrikturen (Hydronephrose mit Gefahr fur die
Nierenfunktion) und vesikovaginalen Fisteln. Esist zu beriicksichtigen, dass auch
relativ ausgepragte Organverénderungen in den ersten sechs Monaten nach Therapie

reversibel sind.

5. Stationarevs. ambulante Therapie

Von Sonderféllen abgesehen (z.B. abwel chende M edikamentenschemata, ausgepragtes
Katayama-Syndrom, Neuro-Schistosomiasis) kann die Therapie grundsétzlich ambulant

durchgeftihrt werden.

6. Besondere Patientengruppen

Besonderheiten bei Kindern:
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Bei Kindern treten Nebenwirkungen unter Praziquantel -Behandlung haufiger auf. Die
Sicherheit von Praziquantel ist bel Kindern im Alter unter 4 Jahren nicht erwiesen
(Coulibaly 2012).

Besonderheiten bei Frauen bzw. Schwanger en:

Bis heute konnten keine mutagenen, teratogenen oder embryotoxischen Wirkungen des
Praziguantel s nachgewiesen. Trotzdem sollte - nach Risikoabwéagung - eine Behandlung
erst nach Abschluss der Schwangerschaft erfolgen. Die WHO beftrwortet die Therapie der
Bilharziose in der Schwangerschaft, weil zumindest bei Blasenbilharziose, die Schadigung
des Fetus durch die Schistosomiasis grof3er ist al's durch eine Praziquantel-Therapie.
Aul¥erdem hat sich in Endemiegebieten gezeigt, dass urogenitale Schistosomiasis mit
niedrigem Geburtsgewicht assoziiert ist (Olveda 2016, Mombo-Ngoma G 2017). Es sollte
eine Einzelfall-Entscheidung nach Riicksprache mit einem Tropenmediziner erfolgen.

Praziquantel ist in relevanten Konzentrationen in der Muttermilch nachwei sbar, nach
Praziquantel-Therapie sollte fir 3 Tage nicht gestillt werden.

Bel Sterilitdt (z.B. bei Migrantinnen aus Endemiegebieten) sollte bedacht werden, dass die
Bilharziose urséchlich beteiligt sein kann. Bei Kinderwunsch und vor Durchfiihrung einer
in-vitro-Fertilisierung sollte beachtet werden, dass die Bilharziose zum Tubenverschluss
flhren kann und somit zur extrauterinen Graviditét prédisponiert.

7. Uberweisung an ander e Fachar zte

Eine urologische Uberweisung ist empfehlenswert bei:
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- Nachweis von Verdnderungen im Urogenitaltrakt bel der Sonographie
- Verdacht auf Blasenkarzinom
- bei Symptomen einer Genitalbilharziose: blutige Tingierung des Ejakulats,

Schmerzen im Perineum oder Hoden, skrotalen Sehwellungen

Eine gynakol ogische Uberweisung ist empfehlenswert bei:

- jedem Nachweis einer S. haematobium-Infektion (s.0.)
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Verfahren der Konsensbildung

Zieleder Letlinie, Adressaten (Anwender zielgr uppe)

Ziel der Leitlinieist es, die Diagnostik und Therapie von Patienten mit Schistosomiasisin
Deutschland zu verbessern. Diese Patienten sollten nach Mdglichkeit an eine
tropenmedizinische Einrichtung Uberwiesen werden. Fir Félle, in denen dieses nicht
ermdglicht werden kann, ist diese Leitlinie konzipiert, die Empfehlungen sind vorrangig fur
im allgeme nmedi zi nischen, internistischen, gynakol ogischen oder urologischen Bereich

niedergel assene Arzten gedacht.

Die DTG ist sich dabel bewusst, dass derartige Leitlinien nicht allen Einzelfdlen in der
medi zinischen Praxis gerecht werden konnen. Die Leitlinie ist deshalb als solide Plattform
der therapeutischen Vernunft zu verstehen, die selbstandiges und verantwortliches érztliches

Handeln im Individualfall weder einschranken noch ersetzen kann.

Zusammensetzung der L elitliniengruppe

Die Leitlinie wurde dem Vorstand der DTG vorgelegt und genehmigt.

Mitglieder des Arbeitsausschusses Leitlinien sind: S. Schmiedel (Hamburg), G. Boecken
(Berlin), G. Burchard (Hamburg), T. Feldt (DUsseldorf), M. Grobusch (Amsterdam), T.
Junghanss (Heidelberg), 1. Kroidl (Munchen), M. Lobermann (Rostock), E. Prifer-Krémer
(Bielefeld), M. Ramharter (Wien), C. Rothe (Munchen), J. Richter (Berlin), S. Schneitler
(Solingen), F. Steiner (Berlin), A. Stich (Wirzburg), D. Wiemer (Hamburg).
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Als externe Berater haben mitgewirkt D. Wichmann (Hamburg), E. Tannich (Hamburg), F.
Wagenlehner (Deutsche Gesellschaft fur Urologie (DGU). Alle Mitglieder der
Arbeitsgruppe arbeiteten ehrenamtlich ohne Vergtitung.

Offenlegung der Interessenkonflikte der Mitglieder des Arbeitsausschusses: Alle beteiligten

Autoren erkléren, dass sie keine finanziellen Verbindungen mit einer Firma haben, deren

Produkt in dieser Leitlinie eine Rolle spielen.

Evidenzgrad der Leitlinie

Entsprechend dem Drei-Stufen-Konzept der Leitlinienentwicklung de AWMF ist die
vorliegende Leitlinie als S1 einzustufen (Expertengruppe). Eine Hoherstufung ist nicht
moglich. Aus den unten genannten Griinden ist eine S3-Leitlinie mit den Elementen
Evidenz-basierte Medizin, Entscheidungsanal yse, Outcome-Analyse in der Tropenmedizin

gegenwartig nicht zu leisten.

Eswird darauf hingewiesen, dass eine systematische Evidenzrecherche in der
Tropenmedizin problematisch ist. Zu den meisten Fragestellungen gibt es keine oder nur
wenige gute, kontrollierte Studien (Beispiel: Senkung des Pfortaderdruckes mit Beta
Blockern bel hepatolienaler Schistosomiasis). Die meisten Studien sind in
Entwicklungslandern durchgefiihrt worden und deshalb nicht auf Deutschland Ubertragbar.
Viele parasitare Erkrankungen werden relativ selten in Industrienationen importiert, sodass
hier keine ausreichenden Fallzahlen zustande kommen. Deshalb ist es schwierig, M ethoden
zur Interpretation und Bewertung der Evidenzstérke anzugeben. Auch die Publikationen der
Cochrane Collaboration sind kaum hilfreich, da die Fragestellungen auf
Entwicklungslander zugeschnitten sind.
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I nternationale L eitlinien

International liegen nur wenige, unterschiedlich ausfuhrliche Leitlinien in Industrienationen

vor, hierbel handelt es sich ebenfalls um Expertenmei nungen:

Bichler KH et a.: EAU guidelines for the management of urogenital schistosomiasis.
Eur Urol. 2006;49(6):998-1003.

Lambertucci JR et a..Guidelines for the diagnosis and treatment of schistosomal
myel oradiculopathy. Rev Soc Bras Med Trop. 2007 Sep-Oct;40(5):574-81.

Folgende Cochrane-Analysen wurden as zumindest teilweise relevant auch fur diese

Leitlinie betrachtet und wurden berticksichtigt:

Danso-Appiah A, Utzinger J, Liu J, Olliaro P.: Drugs for treating urinary
schistosomiasis. Cochrane Database Syst Rev. 2008 Jul 16;(3):CD000053.

Kramer, C. V., Zhang, F., Sinclair, D., & Olliaro, P. L. (2014). Drugs for treating
urinary schistosomiasis. The Cochrane Library.

Ochodo, Eleanor A., et a. "Circulating antigen tests and urine reagent strips for
diagnosis of active schistosomiasisin endemic areas." The Cochrane
Library (2015).

Folgende M etaanal yse wurde ebenfalls berlicksichtigt:

LiuR, Dong HF, Guo Y, Zhao QP, Jiang MS. Efficacy of praziquantel and
artemisinin derivatives for the treatment and prevention of human schistosomiasis:

asystematic review and meta-analysis. Parasit Vectors. 2011 Oct 17;4:201

Methodik der Literaturrecherche und Bewertung der Literatur
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Es erfolgte eine umfassende Literatursuche in Medline und im Cochrane-Register. Es gab
keine Sprachbegrenzung. Es wurde kein Zeitraum fir die Publikationen festgel egt
(Praziquantel al's zurzeit einziges Medikament ist seit 1980 verfugbar, Publikationen ab
diesem Zeitpunkt wurden berticksichtigt).

Es werden nicht alle Studien mit Prazigantel aufgefihrt, die in den Tropen durchgefihrt
wurden und in denen nur parasitologische Hellungsraten mittels einmaliger parasitol ogischer

Untersuchung definiert wurden.

Grad der Empfehlung

Unter Beriicksichtigung der (oben) genannten Einschrankungen wurden zur Auswahl und
Bewertung der therapeutischen Behandlungsméglichkeiten die unten genannten
Publikationen herangezogen. Die Studien wurden hinsichtlich ihrer Methodischen Qualitét
diskutiert und bewertet. Die Evidenzgrade wurden systematisch aufgefuhrt.

Evidenzbeurteilung:

Level 1a: Evidenz aus Meta-Analysen randomisierter Studien

Level 1b: Evidenz aus mindestens einer randomisierten Studie mit guter Qualitat

Level 2a: Evidenz aus einer gut durchgefihrten (experimentellen) Studie ohne
Randomisierung

Level 2b: Evidenz aus mindestens einer gut durchgefihrten, quasi experimentellen Studie,
Kohortenstudien

Level 3: Evidenz aus einer gut durchgefihrten, nicht experimentellen Studie, z.B.
Vergleichsstudie, Korrelationsuntersuchung oder " case report”

Level 4: Evidenz aus Expertenkommissionen, Expertenmeinungen oder klinische Evidenz

von anerkannten Autoritéten

Seite 28 von 49



S1-Leitlinie 042-005,Diagnostik und Therapie der Schistosomiasis (Bilharziose)
aktueller Stand: 10/2017

Grad der Empfehlung:

Grad A: Basiert auf klinischen Studien von guter Qualitét und Konsistenz, welche
spezifische Empfehlungen gegeben haben und mindestens eine randomisierte Studie
beinhalten (konsistente Level-1- Untersuchungen)

Grad B: Basiert auf gut durchgefihrten klinischen Studien, aber ohne randomisierte
klinische Studien (konsistente Level-2- oder-3- Studien)

Grad C: Basiert ohne direkt zutreffende Studien von guter Qualitét (Level-4-

Untersuchungen oder Level-2/3-Untersuchungen mit mehrheitlicher Evidenz).

Grundlage der Empfehlungen

Diein dieser Leitlinie vorgeschlagenen Malinahmen zur Diagnostik und Therapie einer
Schistosomiasis werden im Folgenden kurz begriindet, insbesondere solche Empfehlungen,

die kontrovers sein kdnnten.

Par asitologische und serologische Diagnostik

Hinsichtlich der klinischen Symptomatik einer Schistosomiasis wird auf die Lehrbiicher
verwiesen (Richter 2010, Gryseels 2012).

Die parasitol ogischen Verfahren zum Ei-Nachweis und die serologischen Verfahren zur
Immundiagnostik der Schistosomiasis sind ausreichend eva uiert und werden hier ebenfalls

nicht weiter erldutert.

Die Empfehlung zur einer Screening-Untersuchung bei Einreise aus Endemiegebieten
(Doumenge 1987) stiitzt sich auf eine Vielzahl von Untersuchungen, in denen eine

Schistosomiasis bei asymptomatischen Patienten diagnostiziert wurde, insbesondere bel
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Immigraten (Quimet 2008, Checkley 2010, Clerinx 2011). Auch bel Reisendenist die
Schistosomiasis haufig asymptomatisch (Jelinek 1996, Grobusch 2003, Witty 2000,
Bierman 2005). Die Empfehlung, auch solche Patienten zu screenen, die sich nicht an einen
SuRwasserkontakt erinnern, stiitzt sich auf eine Analyse des Surveillance-Netzwerkes
GeoSentinel, in der sich 4,8% der Schistosomiasis-Patienten nicht an eine Exposition
erinnerten (Nicolls 2006). Die Bewertung, eine serologische Untersuchung al's ausreichend
flr das Screening asymptomatischer Reisender anzusehen, bzw. die Empfehlung bei
symptomatischen Patienten, insbesondere bei Immigranten aus Endemiegebieten, zusétzlich
eine parasitol ogische Diagnostik zu veranlassen, stiitzt sich auf Ubersichtsarbeiten und
Erfahrungen mit der Immundiagnostik deutscher Tropeninstitute. Die Empfehlung bei der
Serologie zwei Testverfahren zu kombinieren stiitzt sich auf Erfahrungen mit der
Immundiagnositik (siehe auch Kinkel 2012).

PCR-Verfahren stehen nicht allgemein zur Verfligung und die Erfahrungen sind bisher
begrenzt (Kjetland 2009, Oliveira 2010, Cnops 2012), sie werden daher in dieser Leitlinie
nur als fakultative Mdglichkeit erwahnt. Antigentests wurden jetzt erstmalig aufgefihrt, da

sie mittlerweile gut evauiert und kommerziell verfigbar sind.

Wenn ein direkter Ei-Nachweis bei Stuhl- bzw. Urinuntersuchungen nicht gelingt, kann
versucht werden, Schistosomen-Eier in Biopsien nachzuweisen. Ein Ei-Nachweis ist
wunschenswert, weil damit eine Spezies-Diagnose gestellt werden kann (wenn aufgrund der
geographischen Anamnese unterschiedliche Spezies in Frage kommen) — diese Spezies-
Differenzierung kann fur Nachuntersuchungen hilfreich sein. Es wurde auch in einigen
vergleichenden Untersuchungen nachgewiesen, dass die Sensitivitét einer Rektoskopie
hoher ist als eine parasitol ogische Stuhluntersuchung (Khalil 1995, Rabello 1992, Feldmeier
1981, Latty 1954). Auch bei der Genitalbilharziose der Frau ist die Zervix-Biopsie sensitiver
als die Untersuchung des Zervixsekretes (Helling-Giese et al., 1996). In dieser Leitlinie
wird die Gewinnung von Biopsiematerial nicht generell empfohlen, da zur

Materia gewinnung unterschiedlich invasive Eingriffe erforderlich sind. Bel eindeutigen
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Leberveranderungen ist eine Leberbiopsie in der Regel nicht erforderlich. In Zweifelsféllen

sollte mit einem Tropenmediziner Rucksprache genommen werden.

Bel Katayama-Syndrom sind der Ei-Nachweis und oft auch die Serologie noch negativ
(Zuidema 1981, Colebunders 1995, Bottieau 2006). Eine Diagnoseist in diesem Stadium
nur mittels PCR moglich (Wichmann 2009) — diese M ethode wird daher empfohlen, sofern
sie zur Verfligung steht. Dabel wird moglicherweise eine S. mansoni-Infektion besser erfasst
alseine S. haematobium-Infektion (Wichmann 2013).

Diagnostik eventueller Organschaden

Zur Diagnostik eventueller pathol ogischer Befunde im Urogenitaltrakt ist eine Sonographie
in der Regel ausreichend, iv-Pyelogramm und CT werden wegen der Strahlenbel astung nicht
routinemaldig empfohlen. Bei langanhaltenden S. haematobium-1nfektionen kdnnen typische
Blasenwandverdickungen, -massen und —pol ypen nachweisbar sein (Hatz et a. 1990; 1998;
Hatz 2001; Niamey Working Group 2000), in diesem Fall ist eine urologische Abkléarung
zum Ausschluss eines Blasenkarzinoms erforderlich. Bei langerer bestehender Infektion
sollte bel Frauen an die M6glichkeit einer genitalen Schistosomiasis gedacht werden
(Helling-Giese 1996), daher wird eine gyndkol ogische Untersuchung empfohlen. Diese
gynékol ogische Untersuchung ist auch deshalb empfehlenswert, weil eine Schistosomiasis
eine HPV-Infektion begiinstigen kann (Dzeing-Ella 2009, Downs 2011, Kjetland 2012),
ebenso eine HIV-Infektion (Chenine 2008), sowie zur Sterilitdt und Tubenverschluss fihren
kann. Eine Blasenbilharziose wird als Risikofaktor fur das Auftreten eines
Plattenepithelkarzinoms angesehen (Heyns 2008). Bei Immigranten mit moglicherweise
lange bestehender S. haematobium:-1nfektion wird daher eine Zystoskopie empfohlen, nicht-
invasive Methoden sind weniger sensitiv (Sousa-Figueiredo 2009, Shiff 2010).

Eine Schistosomiasis des Kolons kann zu Polypen fuhren, alerdings ist unklar, ob die

Schistosomiasis auch fur Kolonkarzinome pradisponiert (Mohamed 1992, Y osry 2006. Cao
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2010). Aus diesem Grund wird eine Koloskopie nur dann empfohlen, wenn eine S. mansoni-
oder S japonicum-Infektion seit vermutlich 1&ngerer Zeit vorliegt.

Das Ausmal einer Leberfibrose l&sst sich mit bildgebenden V erfahren ausreichend
berurteilen (Cerri et a. 1984, Richter 1992, 1998; Niamy Working Group 2000;
Lambertucci 2004, Voieta 2010), eine routinemalige Leberpunktion wird daher nicht
empfohlen. Auch die Veranderungen bel asiatischer Schistosomiasis sind pathognomonisch,
und eine Leberbiopsieist daher in der Regel unndtig (Hatz 2001). Bel allen Patienten mit
hepatolienaler Bilharziose ist eine Untersuchung auf eine konkomitierende Hepatitis B und
C erforderlich, da die Endemiegebiete Uberlappen und schwere Hepatopathien meist durch
K o-Infektionen hervorgerufen werden. Darliber hinaus wurde in Agypten Hepatitis C durch

M assenbehandlungen mit parenteralen Antimonpraparaten verbreitet (Strickland 2006).

Antiparasitare Therapie

Zur Therapie der Schistosomiasis steht praktisch nur Praziquantel zur Verfigung. Esist
fraglich, ob in Einzelféllen Resistenzen vorkommen (Wang 2012). Alternativmedikamente
sind Metrifonat zur Therapie der S. haematobium-1nfektion und Oxamniquine zur Therapie
der S. mansoni-Infektion — beide Medikamente sind in der Regel nicht verflgbar. Mefoquin,
Artesunate bzw. Artemisinin-Kombinationstherapien wurden in klinischen Studien getestet,
sind bisher aber nicht ausreichend zu berurteilen (Keiser 2010, Obonya 2010, Pérez del
Villar 2012).

In Schistosomiasis-Endemiegebieten wird Praziquantel al's Eintagestherapie eingesetzt
(Danso-Appiah 2013). Die klinischen Studien, die zu dieser Empfehlung einer
Eintagestherapie gefuhrt haben, sind Studien in Endemiegebieten. In diesen wurde zur
Verlaufskontrolle lediglich einmalig eine Stuhl- oder Urinmikroskopie durchgefihrt — also
Therapiekontrollen mit sehr beschrénkter Sensitivitét (Barreto 1990, De Vlas 1992, Engels
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1996). Es wurde alerdings gezeigt, dass Hellungsraten héher sind, wenn bel evtl.
anhaltender Exposition nach zwei Wochen noch einmal behandelt wird (Tukahebwa 2013).

Therapieversager bei Reisenden werden haufig beobachtet, insbesondere wenn bioptische
Kontrollen durchgefihrt werden (Duus 2009, Hellebert 2010). Studien zu parasitol ogischen
Heilungsrate mit 40 vs. 60 mg/kg Praziquantel zeigten unterschiedliche Ergebnisse (Abu-
Elyazeed 1997, Queiroz 2010). In anderen, unkontrollierten Studien wurde kein Unterschied
zwischen Drei- und Eintagestherapie beschrieben (Whitty 2000). In einigen Studien wurde
eine bessere Wirksamkeit einer Dreitagestherapie im Vergleich mit einer Eintagestherapie
beschrieben, inshesondere wenn Heilung nicht nur durch parasitologische
Stuhluntersuchungen sondern auch durch Ei-Nachweis in Biopsien nachgewiesen wurde (da
Cunha 1986, Ferrari 2003), insbesondere in einer allerdings nicht-publizierten
Promotionsarbeit aus dem Bernhard-Nocht-Institut in Hamburg (Runge 1993). Es wurden
auch mehrere Falle von Reisenden publiziert, die auf eine Eintagestherapie nicht
ansprachen, durch eine Dreitagetherapie aber tellweise gehellt wurden (Schwartz 2002,
Lawn 2003, Alonso 2006, Silva 2005, 2008, Karcher 2008). Zusammenfassend wird
aufgrund dieser Befunde empfohlen, in Deutschland eine Praziquantel-Therapie Gber drei
Tage durchzufihren. In einigen Studien in Endemiegebieten wurde bessere Heilungsraten
beobachtet, wenn die Praziquantel-Therapie nicht an drel aufeinander folgenden Tagen
sondern alle 2-4 Wochen wiederholt wurde — dieses ist aber moglicherweise auf das

V orhandensein von noch juvenilen Wirmern zum Zeitpunkt der ersten Therapie
zurtickzuftihren und insofern nicht auf die Situation in Deutschland Ubertragbar (Sacko
2009, Barakat 2010).

Die Empfehlung, im Stadium des Katayama-Syndroms noch nicht antiparasitér zu
behandeln stiitzt sich auf Befunde einer verringerten Wirksamkeit des Praziquantel s auf
juvenile Wirmer (Sabah 1986) und auf Berichte Uber eine V erschlechterung des klinischen
Bildes (Harries 1987, Chapman 1988, Visser 1995, Cooke 1999, Grandiere-Pérez 2006,

Bottieau 2006, Clerinx 2011). Die Gabe von Kortikosteroiden wird bei schweren Verlaufen,
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insbesondere neurol ogischen Symptomen, empfohlen (Farid 1987, Lambertucci 1989,
Loutan 1996, Doherty 1996).

Erganzende Therapien

Die Empfehlung, bei Neuroschistosomiasis Kortikosteroide zu geben beruht auf Fallserien
(Silva 2004, Lambertucci 2007, Ferrari 2008, Freitas 2010).

Die Empfehlungen zur Therapie bel portaler Hypertension beruhen im Wesentlichen auf den
Leitlinien bei Leberzirrhose, einige Studien zur portalen Hypertension bei Schistosomiasis
liegen vor (Farias 2009). Unterschiede bestehen darin, dass bei der Bilharziose die
Hepatozyten wenig geschadigt sind. Wesentliche Transaminasenerhéhungen und
Gerinnungsstérungen sind selten und deuten auf eine zusétzliche Noxe hin (z.B.
konkomitierende Hepatitis). Unterschiede ergeben sich bei der Beurteilung des Portal flusses
in der Dopplersonographie und bei den Erfolgsaussichten der Betabl ockertherapie.

Verlaufskontrollen

V ergleichende Untersuchungen haben gezeigt, dass die Sensitivitét bioptischer Methoden
zum Nachweis eines Therapieversagens hoher ist a's parasitol ogische Ei-Nachweise (Ferrari
2003) — trotzdem werden diese nicht empfohlen wegen der Invasivitét des Eingriffs. Es
werden daher zur Therapiekontrollein erster Linie parasitologische Stuhl- bzw.
Urinuntersuchungen empfohlen, wegen der relativ geringen Sensitivitdt und in Anbetracht
der langen Lebensdauer der Schistosomen aber mehrfach. Zusétzlich sollten serologische
Kontrollen erfolgen, mit einem Abfall der Serum-Antikorper ist aber friihestens nach 1 Jahr
zu rechnen (Whitty 2000, Thors 2006, Duus 2009, Y ong 2010). Eosinophilenzahl und IgE

sind weder sensitiv noch spezifisch.
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Besonder e Patientengruppen

Praziquantel galt in der Schwangerschaft wegen unzureichender Erfahrungen als
kontraindiziert. Andererseits kann die Bilharziose negative Auswirkungen nicht nur auf die
Mutter sondern auch auf den Fotus haben. Ein Expertenkomittee der WHO (2002) hat sich
nach Sichtung der vorliegenden Daten darauf verstéandigt, dass die Schwangerschaft
zumindest nach dem ersten Trimenon keine absolute Kontraindikation fur die Behandlung
mit Praziquantel darstellt (Adam 2004).
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Die"Letlinien" der Wissenschaftlichen M edizinischen Fachgesellschaften sind
systematisch entwickelte Hilfen fur Arzte zur Entscheidungsfindung in spezifischen
Situationen. Sie beruhen auf aktuellen wissenschaftlichen Erkenntnissen und in der
Praxis bewahrten Verfahren und sorgen fir mehr Sicherheit in der Medizin, sollen
aber auch 6konomische Aspekte berticksichtigen. Die"Leitlinien" sind fur Arzte
rechtlich nicht bindend und haben daher weder haftungsbegriindende noch
haftungsbefreiende Wirkung.

Die AWMF erfasst und publiziert die Leitlinien der Fachgesell schaften mit
groitmoglicher Sorgfalt - dennoch kann die AWMF fir die Richtigkeit des Inhalts
keine Verantwortung tbernehmen. Insbesondere bei Dosierungsangaben sind stets
die Angaben der Hersteller zu beachten!
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