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Ein ungewohnliches Souvenir aus Peru

Bohrende Gefahr im rohen Fisch!
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Hintergrund

Wir berichten liber eine Patientin, die nach der Riickkehr
aus Peru iiber ein Jahr an rezidivierenden Episoden
einer wandernden Rétung und Schwellung im Bereich
des rechten Oberschenkels litt. Es zeigte sich das Vor-
liegen einer seltenen Gewebsparasitose als Ursache.

Fallbeschreibung

Anamnese

Eine 43-jahrige in der Schweiz lebende Peruanerin kon-
sultierte ihren Hausarzt einen Monat nach der Riick-
kehr von einer Reise in Peru wegen einer handteller-
grossen Rotung und Weichteilschwellung im Bereich
des rechten Oberschenkels. Eine dhnliche R6tung und
Schwellung war, begleitet von lokalen Schmerzen, in
ahnlicher Lokalisation bereits wahrend des Aufenthaltes
in Peru aufgetreten. Die bei Erstmanifestation in Peru
veranlasste Arztkonsultation hatte keine Diagnose
erbracht und der Befund war symptomatisch mit An-
algetika behandelt worden. Im Zuge der Konsultation
zeigte sich neben der Effloreszenz am Oberschenkel
auch das Vorliegen einer Angina tonsillaris und es er-

Abbildung 1: Wandernde Rétung und Weichteilschwellung im Bereich des rechten
Oberschenkels.
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folgte die Einleitung einer Amoxicillin/Clavulanséure-
Therapie (2 x 875/125 mg/Tag) Giber 10 Tage, unter der
sowohl die Angina als auch die Effloreszenz am Ober-
schenkel abheilte. Einen Monat spater kam es zu einem
Wiederauftreten der Effloreszenz am Oberschenkel
und im Zuge eines dermatologischen Konsiliums er-
folgte eine Biopsieentnahme. Eine Ursache der Efflo-
reszenz konnte aus dem histologischen Befund aller-
dings nicht abgeleitet werden. In der Folge zeigte die
Effloreszenz ein iiber acht Monate monatlich wieder-
kehrendes selbstlimitierendes Auftreten beilokal wan-
dernder Lokalisation im Bereich des rechten Ober-
schenkels. Bei Ferienabwesenheit des Hausarztes wurde
durch den Stellvertreter die Verdachtsdiagnose einer
Borreliose gestellt und eine Therapie mit Doxycyclin
(2x 100 mg/Tag) Uber 20 Tage eingeleitet, unter der
sich abermals eine voriibergehende Regredienz der
Effloreszenz zeigte. Im Verlauf kam es allerdings zu
weiteren monatlich wiederkehrenden Episoden des
lokal wandernden Weichteilbefundes im Bereich des
rechten Oberschenkels. Aufgrund des Erstauftretens
der Effloreszenz im Rahmen des vorangegangenen
Peru-Aufenthaltes stellte sich die Patientin schliesslich
zu einer tropenmedizinischen Abklarung des Befundes
vor. Anamnestisch schilderte die Patientin bis auf eine
bekannte Rhinitis allergica keinerlei relevanten Vor-
erkrankungen und verneinte die Einnahme von Me-
dikamenten. Eine iiber den Lokalbefund hinausge-
hende Beschwerdesymptomatik bestand im Rahmen
des jeweils selbstlimitierenden Auftretens der Efflores-
zenz nicht.

Status

Der korperliche Untersuchungsbefund der Patientin
zeigte sich im Zuge der wiederholten Konsultationen
bis auf die sich lokal wandernd manifestierende,
ca. handflichengrosse gerdtete Weichteilschwellung
im Bereich des rechten Oberschenkels jeweils unauf-
fallig (Abb. 1).

Befunde

Unter den vorliegenden Laboranalysen imponierte
eine diskrete Erhéhung des CRP (8 mg/l [Normbe-
reich <5]), eine grenzwertige Erhohung der Leukozyten
(10,3 x 10%/ul [Normbereich 4-10]), eine diskrete Eosino-
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Tabelle 1: Humanpathogene Gnathostoma-Arten (adaptiert nach [2]).

Gnathostoma spp. Geographische Verbreitung

Natiirlicher Endwirt

G. spinigerum*

China, Indien, Japan, Stidostasien

Katzen und Hunde

G. binucleatum* Mexiko, Ekuador, Peru

Katzen und Hunde

G. doloresi Japan, Sldostasien Schweine

G. hispidum Mexiko, China, Japan, Korea, Stidostasien, Schweine
Australien

G. malaysiae Japan, Suidostasien Ratten

G. nipponicum Korea, Japan Wiesel

* Die meisten Infektionen des Menschen werden durch G. spinigerum in Asien und G. binucleatum in Lateinamerika verursacht.

philie (0,62 x 10%/ul [Normbereich <6%]) und eine Er-
hohung des IgE-gesamt (333,0 kU/1 [Normbereich <26]).
Die tibrigen Blutbildparameter sowie die ebenfalls be-
stimmten Leberfunktionswerte waren normwertig.
Der histologische Befund des im Rahmen des derma-
tologischen Konsiliums veranlassten Hautbiopsie er-
brachte histologisch eine leichtgradige epidermale Hy-
perplasie mit Hyperorthokeratose und superfizieller
perivaskuldrer und interstitieller gemischtzelliger Der-
matitis mit zahlreichen eosinophilen Granulozyten.
Eine aufgrund der von der Patientin geschilderten Rhi-
nitis allergica veranlasste allergologische Testung zeigte
den Nachweis einer Sensibilisierung auf diverse Graser,
Bdume, Tierhaare sowie Hausstaub. Die im Hinblick
auf die Differentialdiagnose einer Dermatomyositis
bestimmten Autoantikdrper, ANA und anti-Jo-1, waren
negativ.
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Fehlwirt

Adulter Parasit
im Endwirt

~O
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Abbildung 2: Lebenszyklus von Gnathostoma spp.
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Im Zuge der tropenmedizinischen Abklarung erfolgte
aufgrund der Klinik und der im Blut und Histologie im-
ponierenden Eosinophilie ein serologisches Screening
auf gewebsinvasive Helminthen (Echinococcus spp.,
Fasciola, Filaria spp., Schistosoma spp., Strongyloides,
Toxocara und Trichinella), das sich negativ zeigte. Da
die Patientin im Rahmen der erweiterten Expositions-
anamnese allerdings angab, wahrend des Aufenthalts
in Peru «Ceviche», ein aus Peru stammendes und in
weiten Teilen Lateinamerikas verbreitetes rohes Fisch-
gericht, konsumiert zu haben, wurde das serologische
Screening unter dem Verdacht auf das Vorliegen einer
Gnathostomiasis entsprechend erweitert und das po-
sitive Resultat der Gnathostoma-Serologie erhirtete
schliesslich die Verdachtsdiagnose.

Gnathostomiasis

Die Gnathostomiasis ist eine zoonotische Parasiten-
infektion, die hauptséchlich in Asien (v.a. Sidostasien
und Japan) und einigen Regionen Lateinamerikas (Me-
xiko, Ekuador und Peru) verbreitet ist, in denen rohe
Fischgerichte (z.B. Sushi, Ceviche) Teil der traditionellen
Kiche sind [1]. Von den 13 bekannten Gnathostoma-
Arten, die zu den Fadenwiirmern (Nematoden) gehoren,
sind 6 als humanpathogen bekannt (Tab. 1) [2].

Der Lebenszyklus des Parasiten ist komplex (Abb. 2):
Die adulten Wiirmer leben in tumorartigen Hohlungen
der Magenwand von Katzen, Hunden und anderen Kar-
nivoren (Endwirte). Gelangen die mit dem Stuhl ausge-
schiedenen Eier in Oberflachengewaisser (z.B. Reisfelder,
Bewasserungskanale), schliipfen die Larven, die dann
vom ersten Zwischenwirt (einem Ruderfusskrebs/
Wasserfloh) aufgenommen werden, in dem sich das
zweite Larvenstadium entwickelt. Wird dieser erste
Zwischenwirt durch einen geeigneten zweiten Zwi-
schenwirt (z.B. Fisch, Aal, Amphib) verspeist, entwickelt
sich das dritte Larvenstadium, welches ins Muskel-
gewebe des Zwischenwirtes migriert und sich dort als
zystische, infektiose Larve einnistet. Der Lebenszyklus
des Parasiten schliesst sich, wenn der natiirliche End-
wirt diesen zweiten Zwischenwirt verzehrt und sich
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die aus den Muskelzysten freigesetzte Larve in dessen
Gastrointestinaltrakt zum adulten Wurm entwickelt.
Der Mensch wird als «Fehlwirt» durch den Verzehr von
rohem oder ungentigend gekochtem Fisch infiziert, in
dessen Korper aber ist eine Weiterentwicklung der
Larven zum adulten Wurm nicht méglich. In den aller-
meisten Féllen sind menschliche Infektionen durch
einzelne Larven verursacht. Die hdufigste klinische
Manifestation ist ein «kutanes Larva-migrans-Syn-
drom», das durch das intermittierend-rezidivierende
Auftreten von wandernden kutanen und subkutanen
Rotungen und Schwellungen sowie, bei sehr oberfldch-
licher Larvenwanderung, durch erythematds-serpigios
gewundene Gdnge imponiert. Begleitend konnen Juck-
reiz und lokale Schmerzen bestehen. Die Larven konnen
mit einer Geschwindigkeit von bis zu einem Zentimeter
pro Stunde und, wenn keine medikamentdse Therapie
erfolgt, iber mehrere Jahren durch den Kérper wandern,
bis sie schliesslich absterben. Bei tiefer Gewebswande-
rung durch Muskulatur und innere Organe kann auch
ein «viszerales Larva-migrans-Syndrom» auftreten. In
sehr seltenen (und bislang ausschliesslich in Siidost-
asien beobachteten) Fillen kann die Einwanderung
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von Larven ins Gehirn und Riickenmark schwere neu-
rologische Schaden verursachen und gegebenenfalls
sogar todlich sein.

Diagnostik

Wegweisend fir die Diagnose ist meist die Trias aus
Anamnese (Verzehr von rohem Fisch in bekannten En-
demiegebieten), der Klinik und dem Vorliegen einer
Eosinophilie. Insbesondere das Bestehen einer Eosi-
nophilie ist im Hinblick auf eine zugrundeliegende
Gewebsparasitose differentialdiagnostisch hilfreich,
allerdings ist diese nicht in allen Fallen vorhanden. Da
die Diagnosebestatigung durch den Parasitennachweis
mittels Biopsie nur in Ausnahmeféllen moglich ist (bei
sehr oberflachlicher Parasitenwanderung), ist der sero-
logische Nachweis von Gnathostoma-spezifischen Anti-
korpern im Westernblot das Diagnostikverfahren der
Wahl. Bedingt durch das Fehlen kommerzieller Test-
Assays ist die serologische Diagnostik derzeit auf wenige
Referenzzentren (namentlich das «Hospital for Tropical
Diseases» der Mahidol-Universitdt in Bangkok und das
Schweizerische Tropen- und Public-Health-Institut in
Basel) beschrankt [1].

Abbildung 3: Infektiose Gnathostoma-binucleatum-Larve (A); enzystierte Larve im Muskelfleisch eines Stisswasserfisches (B);
charakteristische Kopfregion der gewebsinvasiven Larve (C); «design by nature» — Gotthard-Basistunnel-Bohrmaschine* (D).
* Bildquelle: © www.herrenknecht.com
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Therapie und Verlauf

Nach der Diagnosestellung erhielt die Patientin wah-
rend zwei Tagen eine perorale Ivermectin-Therapie
(Stromectol®) mit 0,2 mg / kg Kérpergewicht / Tag. In
den folgenden vier Monaten zeigte sich allerdings ein
dreimaliges Wiederauftreten der Hauteffloreszenz,
sodass ein zweiter Therapieversuch mit Albendazol
(Zentel®, 2 x 400 mg/Tag p.o. fiir 21 Tage) unternommen
wurde. Nach dreimonatigem beschwerdefreiem Inter-
vall zeigte sich abermals das Auftreten der Effloreszenz
und es wurde ein dritter Therapieversuch mit Verab-
reichung einer Ivermectin-Albendazol-Kombinations-
therapie (in jeweils identischer Dosierung) unternom-
men, nach dem kein weiteres Wiederauftreten der
Lasion beobachtet wurde. Tabelle 2 gibt die Chronolo-
gie des Diagnostik- und Therapieverlaufs zusammen-
fassend wieder.

Diskussion

Obwohl das klinische Bild des hier beschriebenen Falls
relativ typisch ist, verzogerte sich die Diagnosestellung
Uber ein Jahr, da tropische Gewebsparasitosen auf-
grund ihrer Seltenheit im hauséarztlichen Bereich ver-
standlicherweise eine exotische Differentialdiagnose
darstellen. Ferner war die nur leichtgradig ausgeprégte
Eosinophilie und IgE-Erh6hung in dem vorliegenden
Fall vor dem Hintergrund der bekannter Rhinitis aller-
gica, mit Polysensibilisierung auf verschiedene Aller-
gene, auch wenig richtungsweisend fiir eine Gewebs-
parasitose und das Histologieergebnis war folglich als
allergisch bedingte Urtikaria interpretiert worden.
Wegweisend war letztendlich das tropenmedizinische
Konsilium mit gezielter Evaluation der Expositions-
bzw. Nahrungsmittelanamnese. Hierbei ist anzumer-
ken, dass die Gnathostomiasis in Sidamerika, und ins-

873

besondere in Peru, im Gegensatz zu Asien, relativ
selten ist. Bislang wurden in Peru nur eine Serie von 20
lokal diagnostizierte Falle publiziert [3] und es existiert
nur ein einzelner publizierter Fallbericht einer in Peru
erworbenen Gnathostomiasis bei einem Reisenden [4].
Die Sensitivitat und Spezifitat des etablierten G. spini-
gerum-Antigen-basierten Westernblot wird mit 99% an-
gegeben. Zur Serologie ist allerdings anzumerken, dass
der derzeit etablierte Westernblot fiir die Diagnostik
der in Stidostasien erworbenen G. spinigerum-Infektion
entwickelt und validiert wurde, die zahlenmaissig den
Grossteil aller humanen Infektionen darstellt. Seren von
in Lateinamerika mit G. binucleatum infizierten Patien-
ten werden in diesem G. spinigerum-Antigen-basierten
Westernblot allerdings regelmadssig falsch negative
getestet [5]. In den letzten Jahren wurde daher am na-
tionalen Referenzzentrum fiir importierte Parasitosen
am Schweizerischen Tropen- und Public-Health-Institut
parallel zum etablierten G. spinigerum-Antigen-basier-
ten Westernblot ein G. binucleatum-Antigen-basierter
Westernblot entwickelt. Hierbei zeigte sich, dass Seren
von mit G. spinigerum- und mit G. binucleatum-infi-
zierten Patienten in den beiden speziesspezifischen
Westernblots eine inkomplette Kreuzreaktivitat auf-
weisen. Aus diesem Grund sollte bei der Anforderung
der Serologie dem Labor auch immer der geographische
Hintergrund der Infektion mitgeteilt werden.

Die etablierten medikamentdsen Therapieoptionen
der Gnathostomiasis sind Albendazol (Zentel®), 400 mg
2 x taglich iiber 21 Tage, und Ivermectin (Stromectol®),
0,2 mg / kg Korpergewicht / Tag als Einzeldosis tber
2 Tage. Letzteres wird in der Schweiz fiir humane The-
rapien nicht vertrieben, kann aber tiber das Schwei-
zerische Tropen- und Public-Health-Institut in Basel
bezogen werden. Wie auch in dem hier beschriebenen
Fall sind Riickfalle (beschrieben in bis zu 62% der Fille)

Tabelle 2: Chronologie des klinischen Verlaufs sowie der Diagnostik und Therapie.

Januar 2014 Erstmaliges Auftreten der Effloreszenz wahrend des Aufenthaltes in Peru, symptomatische analgetische
Therapie

Februar 2014 Wiederauftreten der Effloreszenz — DD Erysipel: Amoxicillin-Therapie

Marz 2014 Nach Wiederauftreten der Effloreszenz dermatologisches Konsilium; Hautbiopsie: histopathologisch unklare

Atiologie

April - Nov. 2014

Rezidivierendes Auftreten der Effloreszenz in ca. monatlichem Abstand

Dezember 2014 DD Erythema migrans: Doxycyclin-Therapie

Januar 2015 Weiterfihrende Abklarung bei Wiederauftreten der Effloreszenz — DD allergische Genese: Allergie-Scree-
ning (Nachweis einer Sensibilisierung auf verschiedene Graser und Baume sowie Tierhaare und Hausstaub);
— DD Dermatomyositis, Autoantikorper-Screening (ANA und anti-Jo-1 negativ)

Februar 2015 Tropenmedizinische Abklarung bei Wiederauftreten der Effloreszenz — DD Gewebsparasitose, Gnathos-

toma-Serologie positiv: Ivermectin-Therapie

Maérz - Juni 2015

Nach dreimaligem Wiederauftreten der Effloreszenz: Albendazol-Therapie

September 2015

Nach Wiederauftreten der Effloreszenz: Ivermectin-Albendazol-Kombinationstherapie

Seit Sept. 2015

Kein weiteres Wiederauftreten der Effloreszenz
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nicht selten und gelegentlich wird auch von Patienten
berichtet, bei denen selbst durch wiederholte Thera-
piezyklen keine Abtétung des Parasiten erreicht wird.
Aufgrund der guten Vertriglichkeit der beiden zur Ver-
figung stehenden Medikamente und der hohen Rate
an Therapieversagern nach einer Monotherapie, wird
daher von einigen Experten eine kombinierte oder
sequentielle Therapie mit beiden Medikamenten emp-

Das Wichtigste fur die Praxis

Da die Differentialdiagnose und Abklarungsstrategie einer sich durch wan-

dernde Haut- und Weichteilbefunde manifestierenden Gewebsparasitose je

nach Geographie und Expositionsanamnese durchaus breit sein kdnnen

(z.B. Ancylostoma spp., Loiasis, Strongyloidiasis, Sparganosis, Paragoni-

miasis, Fascioliasis usw.), ist das Hinzuziehen eines Tropen- und Reise-

mediziners zur differentialdiagnostischen Evaluation sowie zu Diagnostik-

und Therapietiberlegungen empfehlenswert.
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fohlen. Dieser Ansatz zeigte sich auch in dem hier
beschriebenen Fall schliesslich erfolgreich.

Informed consent
Die Publikation erfolgt im Einverstindnis der Patientin.

Disclosure statement
Die Autoren haben keine finanziellen oder persénlichen Verbindungen
im Zusammenhang mit diesem Beitrag deklariert.
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