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Der Reiseruckkehrer mit Fieber,
was nun ?

Reiseriickiehrer mit Fieber
Was nun?

Fallbeispiel Teil 1:

Eine 25-jahrige Reisebloggerin
stellt sich mit Durchfall,
Schwéche, Fieber und
Schdttelfrost seit dem Vortag zu
FuB in eurer Notaufnahme vor.
Auf Nachfrage gibt sie an zuletzt
in Nigeria und Kamerun gewesen
zu sein. Sie zeigt euch schoéne Bilder aus ihrem Instagram-Account. lhr betrachtet das Profil von
YogaTravelLeni95. Die junge Frau auf den Bildern scheint eine ganz andere zu sein als eure
Patientin. Als ihr sie anschaut, wirkt sie blass, mide und abgeschlagen. Ihr nehmt erstmal Blut ab,
lasst die Vitalparameter bestimmen (Atemfrequenz 18, HF 92, RR 100/60 mmHg, Temperatur 38,9
°C) und Uberlegt das weitere Vorgehen.

Allgemeines/Epidemiologie

3 % der amerikanischen Reisertickkehrer*innen litten unter fieberhaften Erscheinungen. 28 %
davon suchten arztliche Hilfe auf. Der erste Schritt sich der Aufarbeitung des Patienten zu nahern
ist eine ausgiebige Reiseanamnese. Die Ursachen von Fieber sind vielféltig und je nach Region
unterschiedlich. Diagnostische Tests sind zum Teil nicht etabliert oder verfligbar. Selbst in
Expertenzentren erhalten ein Viertel der Patienten nach sorgfaltiger Aufarbeitung keine Diagnose.
Den groBten Anteil der amerikanischen behandelten Patienten nehmen Malaria-Erkrankte ein (77
%) und Typhus (18 %). Aber auch ,nicht-reisebedingte” Ursachen fiir Fieber (Respiratorische
Infektionen, Harnwegsinfekte) nahmen bei einer europaischen Fallserie ca. 34 % ein.
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Algorithmus
W Reiseriickicehrer mit Fieber
M Initiale Einschitzung
Qo pane ©qSOFA (Atemfrequguz., Blutdruck, mentaler Status)

g eAnzeichen einer schweren Erkrankung (Zyanose, Meningismus,
Peritonismus, Weichteilinfektion)

eHinweise auf eine leicht ibertragbare Erkrankung =-> Isolation

. Modifiziert nach: Thwaites GE, Day NP. Approach to Fever in the Returning Traveler. N Engl ] Med. 2017 Feb 9:376(6):548-560. doi: 10.1056/NEJMra1508435. PMID: 28177860.

Unser Ansatz zur Diagnostik bei Reiseriickkehrern mit Fieber
Modifiziert nach: Thwaites GE, Day NP. Approach to Fever in the Returning Traveler. N Engl J
Med. 2017 Feb 9;376(6):548-560. doi: 10.1056/NEJMra1508435. PMID: 28177860.

Ersteinschatzung

Zunéchst sollte die Ersteinschatzung unternommen werden, ob es sich um einen kritischen
Patienten handelt. Hierzu hilft viel der erste Eindruck, der LLS-Score beschrieben von Weingart et
al., natdrlich gSOFA- oder News-Score. Sollten sich Anzeichen auf eine Ubertragbare Erkrankung
ergeben, sollten Isolations-und SchutzmaBnahmen unternommen werden. Zum Glick sind die
meisten tropischen Erkrankungen Verktorgebunden (z. B. Miicken, Zecken) Ubertragbar. Wenige
Erkrankungen wie hdmorrhagische Fieber (Lassa, Ebola, Marburg) und MERS, TBC bendtigen,
soweit ein Hinweis dazu gegeben ist, besondere Vorsichts- und IsolationsmaBnahmen

Reiseanamnese

Das Kernelement der Diagnosefindung ist die Reiseanamnese. Es ist wichtig herauszufinden,
wohin der Patient, wie lange und zu welchem Zweck (beruflich, privat, Expedition,
Verwandtenbesuch) gereist ist. Dabei sollte man, wenn méglich eine genaue Tagesroute mit allen
Zwischenstopps erstellen. Denn bei Reisen innerhalb eines Landes kénnen verschiedene
Risikogebiete durchlaufen werden. Es geht zu eruieren wie lange die mdégliche Inkubationszeit der
Infektion andauert. Dieses kann differentialdiagnostisch sehr sinnvoll werden. Zudem ist auch
interessant, ob gerade Trocken- oder Regenzeit im Reiseland herrschte (Micken). Wurden
empfohlene Reiseimpfungen unternommen? Wurde eine Malariaprophylaxe eingenommen und
sich geschitzt gegen Muicken (Repellentien, Mlckennetz)? Wichtig ist auch das allgemeine
Risikoverhalten des Patienten (ungeschiitzter Geschlechtsverkehr, Tatowierungen, Besuch von
Hoéhlen, Baden in StiBwasser,..) zu ermitteln. Dann folgt natirlich (wie sonst auch) die allgemeine
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Anamnese mit Vorerkrankungen, Medikamenteneinnahme, Immunsuppression, Allergien und
generellem Risikoverhalten.

Labor- und apparative Untersuchungen

= Differential-Blutbild (Thrombopenie ist sensitiver Marker), Blutkulturen, Blutgasanalyse, CRP,
Kreatinin/GFR (Medikamentenauswahl), Blutzucker, E'lyte, Transaminasen, Gerinnung (INR,
aPTT, Fibrinogen, ATIIl -> CAVE DIC)

= Malaria-Diagnostik (s.u.)

= Hamolysemarker (Haptoglobin, indirektes Bilirubin, LDH)

= \or Medikamentengabe: EKG (QT-Zeit), Schwangerschaftstest

= ggf. Sonographie (Abszesssuche, Splenomegalie), R6-Thorax oder Schnittbildgebung

Fallbeispiel Teil 2:

Da die Patientin im Moment (noch) stabile Vitalparameter zeigt, intensiviert ihr zun&chst die
Reiseanamnese der Patientin. Sie sei in Kamerun und Nigeria 3 Wochen umher gereist um schéne
Fotos zu machen. Nun sei sie vor 4 Tagen zurtickgekehrt und seit dem Vortag symptomatisch
geworden. Sie gibt an, sich vorab gegen Gelbfieber und Hepatitis A geimpft zu haben. Ehrlich
gesagt, habe sie auf Mickenschutz nicht so geachtet und sei gerade in den Abendstunden
mehrfach gestochen worden. Eine Malaria-Prophylaxe wurde nicht eingenommen. Labor: LDH
262 U/I, CRP 90mg/I, Leukopenie 3.000 /ul, Thrombopenie 90.000 /pl.

Malaria (Erreger Plasmodien)

Allgemeines und Epidemiologie:

Der Ausloser ist der Stich der weiblichen Anophelesmiicke, dabei werden Sporozoiten Ubertragen.
Es beginnt ein spezifischer Kreislauf mit Transport in die Leber und erneute Ausschiittung in den
Blutkreislauf. In den Erythrozyten reifen sie zu Merozyten heran und nach Zerfall, der Erythrozyten
kommt es zur Entziindungsreaktion und Fieber. Die geschlechtsreife Form der Gametozyten wird
wieder durch den Stich der Micken aufgenommen. Inkubationszeit betragt 1-6 Wochen,
weltweite Ausbreitung, aber 90% der Infektionen in Afrika. In 2016 gab es 216 Mio. Krankheitsfélle
und 445.000 gemeldete Todesféalle. In Deutschland werden pro Jahr ca. 1000 Patient*innen mit
Malaria behandelt. (C. Vinnemeier et al.) Finf verschiedene Plasmodien sind die Ausldser der vier
bekannten Malariaformen. Am haufigsten (75 %) ist die Malaria tropica mit dem Ausldser
Plasmodium falciparum.

Formen der Malaria:

1. Malaria tropica (Plasmodium falciparum) in Afrika bis > 90 % lebensbedrohlich, Letalitat
0,5-1 %, kann alle Erythrozyten befallen

2. Malaria tertiana (P. vivax und P. ovale) selten lebensbedrohlich, jedoch trotzdem sehr
unangenehm Inkubationszeit 8 Tage bis zu 12 Monate (!), Rezidivprophylaxe nétig

3. Malaria quartana (P. malariae) nicht lebensbedrohlich

4. Malaria knowlesi (P. knowlesi) lebensbedrohlich durch kurze Zyklusdauer von 24h, haufig
aus Sudostasien
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Vorbeugung
Mickenspray, Mickennetze, geeignete Kleidung und prophylaktische Medikation, die die
Weiterentwicklung der Plasmodienstadien unterbricht

Symptome

h&ufig unspezifisch, Fieber, Ubelkeit, Erbrechen, Durchfall, Kopf- und Gliederschmerzen,
Myalgien, Arthralgien, trockener Husten, Ikterus, Splenomegalie

Bei Hinweis auf komplizierte Malaria sollte eine intensivmedizinische Behandlung erfolgen.
Gefirchtet sind vor allem die zerebrale Malaria, die die haufigste Malariatodesursache bildet.
Verwirrung und Schl&frigkeit sollten stets ernst genommen werden und die Vigilanz der Erkrankten
engmaschig Uberprift werden.

Hinweise auf komplizierte Malaria

Modifiziert nach: Eder, Bianca, Bissinger, Alfred L., Riessen, Reimer, Haap, Michael, Malaria
tropica und Dengue-Fieber — eine Herausforderung der Intensivmedizin; DOI: 10.1055/
s-0043-122729, Intensivmedizin up2date 2018; 14(03): 263 — 278
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Diagnostik

Bei jedem Reiseriickkehrer mit Fieber sollte eine Malariadiagnostik unternommen werden um eine
potentiell lebensbedrohliche Form friih erkennen zu kénnen. Der Nachweis gelingt mit frisch
entnommenen EDTA-BIlut. Hierzu sollte, soweit vorhanden, ein Malaria-Schnelltest (sehr
zuverlassig) erfolgen, dann ein ,dicker Tropfen“ und ein Blutausstrich. Bei niedriger
Parasitendichte sind mehrfache Blutentnahmen nétig. Bitte nicht aus liegenden Zugangen
entnehmen. Bestimmung der Parasitendichte in %. Die Diagnostik ist unabh&ngig davon
durchzuflhren, ob gerade Fieber vorliegt oder nicht. Bei dem Verdacht einer zerebralen
Beteiligung sollte eine Lumbalpunktion durchgefihrt werden.

Therapie
Bitte die aktuellen Empfehlungen der AWMF S1- Leitlinie oder der Deutschen Gesellschaft fur
Tropenmedizin, Reisemedizin und globale Gesundheit e.V. entnehmen. Resistenzen und
Beipackzettel beachten. Aufgeflihrte Medikamente und Dosierungen immer kritisch Uberprifen.
Vorratigkeit der Medikamente in der Klinik Gberprifen.
= Unkomplizierte Malaria tropica und Malaria knowlesi : Normalstation, Malarone©
(Atovaquon/Proguanil Tbl. 100 + 250mg) 3 Tage lang 4 Tbl. (Taglich insg. 400 + 1000mg);
nicht bei Niereninsuffizienz oder Uberempfindlichkeit. Alternativ: Riamet© (Artemether/
Lumefantrin Tbl. 20 + 120mg) initial 4 Tbl. (insg. 80 + 480mg) einnehmen, dann Wdh. nach
8h, an Tag 2 und 3 jeweils 2 x 4 Tbl. einnehmen. Cave: QT-Zeit beachten und keine
gleichzeitige Einnahme mit Carbamazepin, Rifampicin, Phenytoin oder Johanneskraut
(Cyp3A4).
Beide Medikamente zur fettreichen Nahrungsaufnahme oder Milch nehmen bei sonst geringer
oraler Bioverfugbarkeit.
= Komplizierte Malaria tropica: Intensivstation, Artesunat 2,4mg/kgKG i.v. als langsamer Bolus
Uber 5 min, (Auflésen zunachst mit 1 ml Natriumbicarbonat, dann mit 5 ml NaCl 0,9%
verdinnen auf 6 ml, ungeféhr eine Ampulle a 60mg pro 25kg) Wdh. nach 12, 24, 48, 72h
und schlieBlich Oralisierung nach Eintreten einer raschen Besserung frihestens aber nach
24h (Artemether/Lumefantrin 80 + 480mg)
= Malaria quartana oder tertiana: Ambulante Therapie oder Normalstation, Riamet©
(Artemeter/Lumefantrin) alternativ Malarone© (Atovaquon/Proguanil), oder Resochin©
(Chloroquin) 4 Tbl. initial (= 600mg Chloroquin-Base) Cave: 250mg-Tablette enthélt nur
150-155mg Wirkstoff, dann nach 6, 24, 48h jeweils 2 Tbl. (= 300mg Wirkstoff),
Tertianarezidivprophylaxe: Primaquin 15mg 1x tgl. fir 14 Tage
Expertise der Fachkollegen aus der Tropenmedizin zu Rate ziehen.
Liste der Krankenhduser, welche Artesunate und Chinin vorratig halten

Dengue-Fieber (Erreger: Dengue Virus, 4 verschiedene
Serotypen)

Allgemeines und Epidemiologie:

50-100 Millionen Erkrankungsfalle jahrlich mit 22.000 Todesféllen. 2016 wurden vom RKI in

Deutschland 956 Dengue-Falle gemeldet. Vorkommen in tropischen und subtropischen Gebieten

besonders im asiatischen Raum (79 % Reisertickkehrer aus Asien). Mickenstich durch Aedis
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aegypti. Inkubationszeit ca. 2-14 Tage. 90 % der Infektionen verlaufen asymptomatisch oder mit
mildem Verlauf. In ca. 1-2 % teilweise schweres hdamorrhagisches Fieber mit Blutungen,
Multiorganversagen (MOV). Dieses tritt vor allem auf, wenn Patient*innen mit mehreren Serotypen
des Virus simultan infiziert worden bzw. schon in der Vergangenheit erkrankt waren.

Prophylaxe: Vermeidung von Muckenstichen, Lebendimpfstoff in einigen Landern zugelassen

(nicht geeignet fur Reisende, aber fir Personen mit bereits durchgemachter Erkrankung).

Symptome:
= 1. Phase: Myalgie, Arthralgien, hohes Fieber (Knochenbrecherfieber), retroorbitale
Schmerzen

= 2. Phase: Fieber, masernartiges Exanthem, Lymphknotenschwellung

= (3. Phase: Dengue hamorrhagisches Fieber (DHF) mit Multiorganversagen und Dengue-
Schock-Syndrom (DSS) mit hohen FlUssigkeitsverlusten im Rahmen eines Capillary-leak,
Petechien)

Diagnostik:

Labortest eher unspezifisch (Thrombopenie, Leukopenie, relative Lymphozytose, Transaminasen
T) Direkter Virusnachweis mittels Antigentest (NS1-Antigen) oder PCR-Testung, friihestens nach 4
Tagen nach Fieberbeginn kénnen IgM-Antikérper nachgewiesen werden. Immer sollte auch eine
Malaria-Erkrankung ausgeschlossen werden.

Therapie:

Symptomatisch, Flissigkeitszufuhr, ggf. intensivmedizinische Therapie bei DHF und DSS
Auf eine Medikation mit Acetylsalicylsdure sollte im Rahmen der Thrombopenie und
Blutungsneigung verzichtet werden.

Fallbeispiel Teil 3

Wie ging es denn mit unserer Patientin weiter? Ein Schnelltest gab es leider im Krankenhaus
nicht, aber das ortsansassige Labor konnte mit Hilfe des dicken Tropfens und des Blutausstrichs
eine Malaria tropica (P. falciparum) bei unserer Patientin nachweisen. Im Labor zeigten sich
zunéchst keine Hinweise auf einen komplizierten Verlauf. Somit wurde die Patientin mit
Malarone®© therapiert. Im Verlauf sank der Hb-Wert bis auf 9 g/dl ab und es kam zum
Kreatininanstieg auf 1,8 mg/dl, aber dieser war gliicklicherweise im Verlauf riicklaufig. Die
Patientin konnte nach 14 Tagen das Krankenhaus wieder verlassen und ist bei ihrer ndchsten
Reise besser vorbereitet.

Hilfestellung bei der Diagnostik:

TTTA-Regel

Travel = Reiserlickkehrer

Temperature = Fieber

Thrombopenie = niedrige Blutplattchenanzahl

A = Asien (eher Dengue) oder Afrika (eher Malaria)
Nutzung von Hilfsmittel z. B. www.fevertravel.ch
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Spickzettel des BMJ zur Differentialdiagnose des Fiebers beim Reisertickkehrer fir die Schublade
in der Notaufnahme.

Punchlines:

= Reiseanamnese ernst nehmen.

= Nicht-Reisebedingte Ursachen flr Fieber im Hinterkopf haben.

= Malaria und Dengue als hdufigste Ursachen in Betracht ziehen. Immer an Malaria-Diagnostik
bei Reiserlickkehrern mit Fieber denken, auch wenn Aufenthalt schon Monate her ist.

= Tropenmediziner zur Rate ziehen.

=  Hochkontagitse Reisekrankheiten sind glicklicherweise meist selten.
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