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Diagnostik vor Organtransplantation bei
Spendern und Empfiangern aus Liandern mit
hoher Pravalenz parasitiarer Erkrankungen

Die deutschen Richtlinien zur Organtransplantation gemidf § 16
des Transplantationsgesetzes beriicksichtigen als Kontraindikatio-
nen fiir die Transplantation klinisch manifeste Infektionserkran-
kungen sowohl fiir Spender als auch fiir Empfinger. Diese Aus-
schlusskriterien dienen dazu, lebensgefihrliche Infektionen nach
der Transplantation unter Immunsuppression zu vermeiden. Or-
gantransplantationen, bei denen Spender und/oder Empfinger aus
Lindern kommen, die eine hohe Privalenz an parasitiren Infekti-
onen aufweisen, erfordern jedoch eine Einbeziehung der Diagnos-
tik dieser Erkrankungen entsprechend den Endemiesituationen des
Herkunftslandes, da sie oft keine klinische Manifestation aufwei-
sen, die Immunsuppression jedoch zur lebensgefihrlichen Exazer-
bation latenter nicht diagnostizierter Parasitosen fiihren kann.
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Pre-Transplant Diagnosis in Donors and Recipients from
Countries with High Prevalence of Parasitic Infections

The guidelines to the German law regarding organ transplanta-
tion § 16, consider as contraindications to organ transplantation
clinically apparent infections of donors and recipients. These cri-
teria are designed to avoid life-threatening infections after trans-
plantation under immunosuppression.

For organ transplantation, where donors and/or recipients come
from countries with high prevalence of parasitic infections, diag-
nostic investigations have to take into account the endemia of such
diseases according to the country of origin. In these cases clinical
manifestations are often absent and exacerbation of undiagnosed
latent parasitic infections may cause life-threatening complica-
tions under immunosuppression.
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Einleitung

Das Infektionsrisiko nach Organtrans-
plantation beinhaltet sowohl vom Spen-
der auf den Empfinger iibertragene Er-
reger als auch die durch die therapeuti-
sche  Immunsuppression induzierte
Exazerbation latenter Infektionen des
Empfingers. Dem tragen die aktuellen
Richtlinien zum Transplantationsgesetz
§ 16 nur bedingt Rechnung, da diese als
absolute Kontraindikationen nur akute
Infektionskrankheiten beim Spender
und Empfinger berticksichtigen. Es
werden aber zunehmend auch Trans-
plantationen bei Patienten durchge-
fiihrt, die aus tropischen Regionen
stammen. Tropenspezifische latente In-
fektionen und Parasitosen werden durch
die vorhandenen Richtlinien bisher
nicht erfasst. Schwerwiegende Kompli-
kationen und letale Verldufe durch sol-
che Erreger nach Transplantation sind
jedoch beschrieben (1-6).

Material und Methoden

Fragestellungen und Untersuchungser-
gebnisse bei Patienten, die uns aus dem
Transplantationszentrum unserer Klinik
in den Jahren 2000 bis 2003 tiberwiesen
wurden, und die aus Lindern mit hoher
Privalenz parasitirer Erkrankungen
kamen, sind in Tabelle 1 aufgefiihrt.
Zur Erldauterung der Problematik moch-
ten wir zwei Fille im Einzelnen darstel-
len.

Kasuistik 1:

Ein 56-jdhriger Patient aus Ghana, der
zur Transplantation vorgesehen war,
wurde konsiliarisch in unsere tropen-
medizinische Ambulanz iiberwiesen. Es
bestand eine terminale Niereninsuffi-
zienz auf Grund eines akuten Nieren-
versagens im Rahmen einer stattgehab-
ten Malaria (Mischinfektion Malaria
quartana und Malaria tropica). Anam-
nestisch erwihnenswert waren aufler-
dem fliichtige rezidivierende neurologi-
sche Ausfille mit zeitweisem Visusver-
lust und Halbseitensymptomatik. Die
Uberweisung erfolgte auf Grund einer
Eosinophilie von 20.0 % und einer IgE-
Erhohung von 3010 IU/ml.

Im Rahmen der in der tropenmedizini-
schen Ambulanz veranlassten Untersu-
chungen ergab sich der Nachweis von
IgG-Antikorpern gegen Filarien (Diro-
filaria immitis- Antikorper) bei negati-
vem spezifischem IgG4, von Antikor-
pern gegen Echinokokken (ELISA) ge-
gen Toxocara canis und Trichinella
spiralis. Eine denkbare latente Malaria
quartana wurde mittels PCR ausge-
schlossen. Antikorper gegen Schistos-
omen und Amoben waren nicht nach-
weisbar. Dreimalige parasitologische
Stuhluntersuchungen (nativ und nach
Anreicherung) erbrachten zunéchst kei-
nen Befund, erst die gezielte Stuhlun-
tersuchung mit spezifischer Anreiche-
rung auf Wurmlarven nach Baermann
zeigte einen massiven Befall mit dem
Zwergfadenwurm Strongyloides sterco-
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ralis. Moglicherweise waren die fliich-
tigen neurologischen Symptome Aus-
druck wandernder Zwergfadenwurm-
Larven, da diese alle Organe durch-
wandern konnen.

Es erfolgte eine Therapie mit Ivermec-
tin 0,2 mg/kg/KG/die tiber zwei Tage.
Kontrolluntersuchungen nach Abschluf}
der Therapie:

Die Eosinophilie bildete sich vollstin-
dig zuriick. Die offenbar kreuzreagie-
renden Antikorper gegen Toxocara ca-
nis (Hundehakenwurm, Larva migrans),
Trichinella spiralis und Echinokokken
waren nicht mehr nachweisbar, Der
IgG-Titer gegen Filarien sank in den
Grenzbereich. Dreimalige Kontroll-
stuhluntersuchungen bestitigten die
Wirksamkeit der Behandlung.

Kasuistik 2:

Ein 18-jahriger Afrikaner aus der De-
mokratischen Republik Kongo, als
Asylsuchender seit 11 Monaten in
Deutschland, wurde ebenfalls auf
Grund einer bestehenden Eosinophilie
von 22,4% konsiliarisch vorgestellt. Es
bestand eine terminale Niereninsuffi-
zienz auf dem Boden einer membrand-
sen Glomerulonephritis.

Im Serum waren sowohl IgG-Antikor-
per gegen Filarien als auch die eine ak-
tive Infektion widerspiegelnden spezifi-
schen IgG4-Antikorper nachweisbar.
Dariiber hinaus wurden Antikorper ge-
gen Toxocara canis nachgewiesen,
wihrend Untersuchungen auf Bilharzi-

Tab. 1: Transplantations-Patienten, die 2001-2004 in der Tropenmedizinischen Ambulanz vorgestellt wurden

Patientendaten Herkunftsland Transplantations- Transplantations- Tropenmedizinische

(Initialen, Geschlecht, organ indikation Befunde

Alter)

M.-B,, S.; m; 42 Kongo Niere Terminale Niereninsuf- | Sichelzell-Trait
fizienz, Hypertonie

I.,N.; m; 37 Sudan Niere Terminale Niereninsuf- | Kein path. Befund.
fizienz, Hypertonie

W., A.;m; 56 Ghana Niere Terminale Niereninsuf- | Zwergfadenwurminfek-
fizienz, Hypertonie tion

K., K.;m; 18 Kongo Niere Terminale Niereninsuf- | Loaiasis
fizienz bei membrano-
ser Glomerulonephritis

J.,S.,w; 35 Brasilien Herz Dilatative Kardiomyo- | Chagas-Erkrankung
pathie

N, R.;m; 44 Ruanda Niere Terminale Niereninsuf- | Kein path. Befund.
fizienz bei Schrumpf-
nieren

A.-A.,M.; m; 54 Somalia Niere Terminale Niereninsuf- | Blasenbilharziose
fizienz bei Schrumpf-
nieren
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ose und Leberegel (Fasciola hepatica)
keinen pathologischen Befund erbrach-
ten. Mittels Mikrofiltration von antiko-
aguliertem Vollblut durch Nuclepore-
Filter nach einer Blutabnahme um 12
Uhr mittags konnten Mikrofilarien von
Loa loa nachgewiesen werden. Auf
Grund seines Asylstatus wurde der Pa-
tient voriibergehend nach Bayern ver-
legt, bevor eine Therapie von uns ein-
geleitet werden konnte. Von dort er-
folgte eine Uberweisung in das Bern-
hard-Nocht-Institut Hamburg. Hier
wurde eine Therapie mit Ivermectin in
einer Einmalgabe von 20 mg durchge-
fiihrt.

Nach seiner Riickkehr stellte sich der
Patient erneut bei uns vor. Bei Kontrol-
le war die Eosinophilie zuriickgegan-
gen. Die Mikrofiltration von Vollblut
um 12 Uhr mittags ergab keinen Nach-
weis von Mikrofilarien, filarienspezifi-
sche 1G4-Antikorper waren negativ.

Im Folgenden konnen nur einige der
wichtigsten diagnostischen Verfahren
angefiihrt werden, die unter Beriick-
sichtigung der groferen Endemiegebie-
te indiziert sein konnen (Tabelle 2). Al-
le Untersuchungen sind unbedingt dem
Endemiegebiet anzupassen und ggf. zu
erweitern (z.B. Untersuchung auf Ca-
pillaria philipinensis bei Lebertrans-
plantationen von Spendern aus Stidost-
asien).

Zusammenfassung und
Empfehlungen

Organtransplantationen, bei  denen
Spender und/oder Empfinger aus Lin-
dern kommen, die eine hohe Privalenz
an parasitiren Erkrankungen aufweisen,
erfordern haufig zusitzliche Untersu-
chungsverfahren, um bestehende inap-
parente endemische Parasitosen und
Protozoenerkrankungen auszuschlie3en.
Da gerade einige der parasitiren Er-
krankungen wie die Malaria quartana,
Filariosen, Trypanosomiasis (Schlaf-
krankheit, Chagas-Krankheit) (18,19)
Leishmaniasis Bilharziose und einige
andere zum Organversagen fithren kon-
nen, und auch Spender, die hiufig der
gleichen Familie angehoren und damit
im gleichen Endemiegebiet aufgewach-
sen sind, jahrzehntelang latent infiziert
sein konnen, ist ein entsprechendes Un-
tersuchungsprogramm in diesen Fillen
dringend geboten.
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Tab. 2: Bei Transplantations-Spendern und Empfingern je nach Endemiegebieten

indizierte Untersuchungen

Untersuchungsmaterial

Erregerspektrum

Stuhl

dreimalige Stuhl-
Untersuchung, nativ und
angereichert

Wurmeier, Wurmlarven, Protozoen (Entamoeba
histolytica, Balantidium coli, Blastocystis homi-
nis, Dientamoeba fragilis, Giardia intestinalis,
u.a.)

Gezielt:

Stuhl-Anreicherung nach Baer-
mann, Harada-Mori, Agarplat-
ten-Stuhlkultur

Wurmlarven (Strongyloides stercoralis, Haken-
wiirmer)

Anal-Klebestreifen-Priparat

Wurmeier perianal (z.B. Madenwurm)

evtl. gezielte Spezialverfahren,
PCR, Antigennachweis

Entamoeba histolytica sensu stricto, Giardia in-
testinalis, Cyclospora cayetanensis, Kryptospori-
dien, Mikrosporidien u.a.

Antikoaguliertes Voll-Blut

Dicker Tropfen, Ausstrich, An-

Plasmodien, Babesien, Filarien, Trypanosomen

tigennachweis
PCR Plasmodien, Filarien, Trypanosomen
Mikrofiltration Mikrofilarien (Periodizitdt der Spezies beachten,

ggf. vorherige Stimulation mit einem Anti-
Filaricum)

Serum (Antikorpernachweis)

Helminthen: Trematoden: Schistosomen spp,
Fasciola spp, Clonorchis sinensis; Opistorchis
spp.; Paragonimus spp; Cestoden: Taenia spp.
Echinococcus spp.; Nematoden: Toxocara canis,
Gnathostoma spinigerum, Trichinella spiralis,
Strongyloides stercoralis, Filarien u.a.
Protozoen: Plasmodien; Leishmanien; Entamoe-
ba histolytica; Trypanosomen

Bakterien: Burkholderia pseudomallei

Viren: auler HIV-, CMV-, EBV- und Hepatitis-
viren auch HTLVI/II, bei Hirntod evt. Tollwut
an

Hautproben (,,Skin Snip*)

Mikrofilarien (Onchozerkose = ,,Flussblindheit)

Sputum

Paragonimiasis = ,,Lungenegel“-Infektion

Fiir die Transplantationsdiagnostik sind
besonders die viszeralen Larva-
migrans-Syndrome von Bedeutung, die
potentiell alle Organe betreffen und so
auch mit dem Spenderorgan erworben
werden konnen. Ebenso konnen auch
die Mikrofilarien der Onchozerkose
Leber, Niere und Lungen befallen (7).
Bei Transplantation ohne vorherige
Eradikation der Parasiten kann es zu ei-
nem Hyperinfektionssyndrom kommen,
dessen moglicher todlicher Verlauf bei-
spielsweise fiir die Zwergfadenwurm-
Infektion gut belegt ist (8 -16).

Alle Empfehlungen setzen eine profun-
de Kenntnis der endemischen Erkran-
kungen im Herkunftsland von Spendern
und Empfingern voraus, so dass emp-
fehlenswert ist, tropenmedizinische

Einrichtungen vor der Transplantation
hinzuzuziehen. Zudem ist die Qualitit
der Ergebnisse parasitologischer Unter-
suchungen von der Erfahrung und Ex-
pertise des Personals entsprechender In-
stitutionen abhingig, und einige der
parasitologischen Spezialuntersuchun-
gen werden kaum von anderen Labora-
torien durchgefiihrt.
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Systemtheorie im klinischen Kontext
Grundlagen - Anwendungen

,» Systemisches Denken” bedeutet, einen Gegenstand als , System”, also als Geflige von miteinander funktionell
verbundenen Elementen, zu begreifen. Das ist im Bereich der Forschung ebenso wie im Bereich des Manage-
ments oder im klinischen Kontext, insbesondere im Rahmen von Therapie, moglich.

Untersucht man die Anwendbarkeit des systemischen Modellierens im klinischen Bereich, ist es glinstig, zu-
nachst ein systemisches Konzept von Gesundheit und Krankheit zu entwickeln. Dies erfolgt in diesem Buch.

Der Autor erortert das 6kologische Problem der Gegenwartsgesellschaft im Rahmen der , Weltmodelle”, die der
Ursprung systemischen Modellierens sind. Anhand dieser anschaulichen Beispiele betrachtet der Autor syste-
misch

- die Epidemiologie des Konsums von Heroin und Tabak,

- die Versorgung von Alkoholikern,

- die Funktionsweise von Krankenhdusern und Familiendynamiken.

Die systemische Modellierung psychischer Stérungen nimmt einen breiten Raum ein; das Gehirn wird als biolo-
gisches System betrachtet.

AbschlieBend stellt der Autor ein mathematisches Modell der Suchtentwicklung dar.

Das Buch soll Psychologen, Medizinern, Wirtschaftswissenschaftlern, Padagogen, Soziologen und anderen an
der klinischen Systemforschung interessierten Lesern mit einem Minimum an Mathematik einen Einstieg in die
systemische Modellierung bieten.
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