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Einleitung

1 Einleitung

1.1 Einfuhrung

Zwei Milliarden Menschen sind weltweit mit intestinalen Helminthen, Protozoen oder
Schistosomen infiziert, 300 Millionen erkrankt® * °  40% adler tropischen
Infektionserkrankungen (Malaria ausgeschlossen) werden auf intestinale Helminthen und
Schistosomen zurtickgefuihrt’. Lange wurde den intestinalen Helminthen und Protozoen in
der Wissenschaft wenig Aufmerksamkeit geschenkt. Zum einen handelt es sich um
chronische, schleichende Erkrankungen, die nur in wenigen Falen zur Hospitalisierung
fuhren. Die klinischen Symptome sind unspezifisch und die Morbiditét wurde as gering
eingeschdtzt. Zum anderen sind intestinale Parasitosen nahezu ausschliefdich ein
Gesundheitsproblem der armen Bevdlkerung in Schwellen - oder Entwicklungsléndern.
Mittlerwelle ist klar, dass intestinale Helminthen eine der weltweit haufigsten Ursache fir
eine defizitdre Entwicklung, physisch wie auch mental, sind. Der durch sie verursachte
Schaden — bildungspolitisch und auch soziodkonomisch — wird as ebenso grol3 wie der

durch Malaria und Tuberkul ose verursachte Schaden angeseher’ °.

In Anbetracht der grof3en Morbiditét, sowie der sozialen und 6konomischen Folgen wurde
2001 von der WHO der Beschluss gefasst, weltweit Programme zur Kontrolle und
Préavention intestinaler Helminthen und Protozoen zu etablieren und zu intensivieren. So
sollen bis 2010 mindestens 75% aller Schulkinder, sowie schwangere Frauen in
Endemiegebieten regelmaRig medikamentts behandelt werderr.

Ziel dieser Arbeit war es, die Pravalenz intestinaler Helminthen und Protozoen in einem
Fischerdorf in Alagoas, Nordostbrasilien zu erheben. Zudem wurde die mit den Parasiten
assoziierte Morbiditét in der Studienbevolkerung erhoben. Im Anschluss einer
Massenbehandlung der Studienpopulation mit Ivermectin, Albendazol oder Mebendazol
wurden, zur Evaluierung der Vertraglichkeit der antihelminthischen Therapie,

Nebenwirkungen der antiparasitdren Therapie erfragt.
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1.2 Geographische, klimatische und demographische
Beschreibung Brasiliens

Brasilien ist mit 8547404 km2 24-mal grél3er als Deutschland; es umfasst 39 Breitengrade
und ist Heimatland fir 176 Millionen Menschen. Der Stiden Brasiliens ist wohlhabend und
stark europaisch beeinflusst. Mit seinen beiden Metropolen - Rio de Janeiro und Sao Paulo -
gilt er als wirtschaftlicher und kultureller Mittelpunkt. Der Nordosten ist die &mste Region
Brasiliens. 90% der Bevdlkerung des Nordostens leben auf 10% der Flache dieser Region,
an der fruchtbaren Kistenregion. Mehr als 50% der Landesfléche Brasiliens besteht aus
Wald, 7.400 km Sandstrande begrenzen das Land zum Atlantischen Ozean an der Nord-,
Ost- und Siidkiiste”.

Brasilien erstreckt sich Uber flnf Klimazonen, die Temperaturen und Niederschlagsmengen
variieren in den verschiedenen Regionen. Im Nordosten des Landes findet man ganzjahrig
konstant hohe Temperaturen (22 - 30°C). M&z bis August sind die Monate mit hohen

Niederschlagsmengen.

54,4% der braslianischen Bevdlkerung sind ,hellhdutig® und meist européischen
Ursprungs, 40,1% haben gemischte Wurzeln; 4,9% sind afrikanischen und 0,5% asi atischen
Ursprungs. Der Anteil der Uber 65-Jahrigen liegt bei 6%, der 15-64-Jahrigen bei 67% und
27% der Bevolkerung sind junger as 14 Jahre. Etwa 60% der Bevolkerung lebt unter der
Armutsgrenze, 10% der Bevolkerung verdient 48% des Arbeitseinkommens des Landes.
Weitere 40% der Bevdlkerung hingegen teilt sich von diesem Arbeitseinkommen 9,2%. Das
Mindesteinkommen eines Arbeiters, das so genannte ,salario minimo*, lag zum
Untersuchungszeitpunkt bei 380 Reals pro Monat (etwa 80 Euro) und wird von der
Regierung zur Deckung der Grundbedtirfnisse festgesetzt.

Der armste Bevolkerungsantell lebt in sog. , favelas®, provisorisch konstruierte Hitten ohne
Elektrizitét oder flieffendem Wasser. Hier ist die Analphabetenquote sehr hoch.

1.3 Gesundheitsversorgungin Brasilien

Die gesundheitlichen Probleme des Landes zeigen, dem soziotkonomischen Gefélle
entsprechend, grole Differenzen in den unterschiedlichen Landestellen Brasiliens. Der

reiche Sldteil des Landes hat eine deutlich geringere Sauglingssterblichkeit und eine hthere
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durchschnittliche Lebenserwartung als Nordostbrasilien. Eine mit dem deutschen System
vergleichbare Krankenversicherung existiert nicht. In der Regel mussen Kosten fir

medikamenttse V ersorgung selbst getragen werden.

Eine wichtige Rolle in der Gesundheitsversorgung spielt das ,, Programa Saudé da Familia “
an dem etwa 90% der brasilianischen Gemeinden teilnehmen. Ziel dieses Programmsist es,
marginalisierten Bevolkerungsgruppen eine angemessene medizinische Versorgung zu
ermoglichen 17.610 medizinische Teams versorgen 55 Millionen Blrger. Ein Team setzt
sich aus einem Allgemeinmediziner, einem Zahnarzt, zwei Krankenpflegern, einer
Krankenschwester und finf Gesundheitsagenten zusammen. Die Gesundheitsagenten haben
eine feste Zahl von Familien in ihrer Obhut. In ihren Aufgabenbereich fallen - neben
monatliche Besuchen - Impfstatuskontrollen, Erinnerung an medizinische Notwendigkeiten

und auch Gesundheitserziehung.

1.4 Intestinale Parasiten

1.4.1 Charakteristika von intestinalen Helminthen und Protozoen

Intestinale Helminthen sind mehrzellige, endoparasitische Organismen, die sich in drel
grole Gruppen einteilen lassen (Tabelle 1): Nematoden (Rundwirmer), Cestoden
(Bandwirmer) und Trematoden (Saugwirmer). Spezifische Charakteristika der in dieser
Studie untersuchten Helminthen sind in Tabelle 2 aufgelistet.

Tabelle 1: Einteilung intestinaler Helminthen

Nematoden Trematoden Cestoden

Ascaris lumbricoides Schistosoma mansoni Taenia sanginata
Trichuristrichiura Taenia solium
Hakenwlrmer Hymenolepsis nana

-Ancylostoma duodenale
-Ancylostoma brasiliensis
Enterobius vermicularis

Srongyloides stercoralis
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Unabhangig vom Infektionsmodus (siehe Tabelle 2) erreichen alle Nematoden auf
verschiedenen Wegen den Dam und entwickeln sich dort zum adulten, Eier
produzierenden, Wurm. Im Unterschied zu den anderen intestinalen Helminthen erfolgt die
Eiablage von E. vermicularis perianal, nicht wie bei den anderen intestinalen Helminthen

im Darm salber.

Die Infektion mit Taenia saginata oder Taenia solium erfolgt meist Uber einen
Zwischenwirt (Rind, Schwein), seltener durch die direkte Aufnahme der Eier. Rinder und
Schweine infizieren sich durch die orale Aufnahme der Eier, die Finnen siedeln sich in der
Muskulatur an. Der Mensch als Endwirt infiziert sich durch den Verzehr von rohem, oder
ungeniigend gekochtem, Fleisch. Im Dinndarm des Menschen entwickeln sich die Eier zu

einem fortpflanzungsfahigen Wurm.

Auch Schistosomen benétigen in ihrem Lebenszyklus einen Zwischenwirt, von Schistosoma
mansoni ist dies die SlRwasserschnecke Biomphalaria straminea. Infektionsgefahr fir den
Menschen besteht somit bei Kontakt mit Sul3wasser. In B. straminea entwickeln sich
sogenannte ,, Cercarien”, welche die menschliche Haut penetrieren kénnen und in das
venose System gelangen. Die Eiablage erfolgt im Bereich der Mesenterialvenen, vor allem
in der Néhe der Pfortader.

Auch die intestinalen Protozoen (Einzeller) werden in weitere Untergruppen unterteilt:
Giardia lamblia gehort zur Gruppe der Flagelatten Entamoeba histolytica und E. coli zu
den Amdben. Die Infektion erfolgt bei G. lamblia, E. histolytica und E. coli fékal — oral
durch mit Zysten kontaminiertes Trinkwasser oder Nahrung. Auch eine Weitergabe der
infektidsen Zysten von Mensch zu Mensch ist moglich. Im Dinndarm entwickeln sich aus
den Zysten die pathogenen Trophozoiten, die sich an das Darmepithel anheften und dort

eine Entziindung aud 6sen kénnen. Ausgeschieden wird die infektidse Zystenform.
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Tabelle 2: Charakteristika intestinaler Helminthen
A. lumbricoides T. trichiura S. stercoralis Hakenwilrmer E. vermicularis Taenien H. nana S. mansoni
Infektions- Féakal-oral Fakal-oral Perkutane Perkutane Fakal-oral, Verzehr von Fakal-oral Perkutane
modus Penetration Penetration Autoinfektion rohem Penetration
Fleisch
Vorkommen im Dunndarm Kolon Diunndarm Diunndarm Kolon, Rektum Dinndarm Dunndarm Kolon,
Menschen Venen des
Gl Traktes
Lungen- Ja nein ja ja nein nein nein nein
passage
Diagnostik Eier im Stuhl Eier im Stuhl  Larven im Eier im Stuhl Eier im Proglottiden  Eier im Stuhl Eier im Stuhl
Stuhl Perianalabstrich  im Stuhl
Wiurmer im
Stuhl
Zwischenwirt Nein nein nein nein nein Rind, Oryzaephilus Biomphalaria
Schwein

surinamensis

(Getreidekafer)

straminea

(Schnecken)
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1.4.2 Pravaenzintestinaler Parasiten in Braslien

1421 Alters und geschlechtssspezifische Pravalenz von intestinalen Helminthen

Die Kombination aus tropischem Klima, hoher Bevdlkerungsdichte und einem niedrigen
soziobkonomischen Status fuhrt in Entwicklungséndern zu einer hohen Prévalenz von
intestinalen Helminthen und Protozoen® °. Die hochste Pravalenz und Intensitét (=Anzahl der
Eier in einem Gramm Stuhl) von intestinalen Helminthen findet sich im Schulkindalter, aber
auch bei Kleinkindern ist die Pravalenzen intestinaler Helminthen meist hoch'© * 12 13,
Sowohl die Prévalenz als auch die Intensitét der Infektionen mit intestinalen Helminthen
flachen im Erwachsenenalter meist ab* 3. Hakenwiirmer haben, im Vergleich zu T. trichiura
und A. lumbricoides eine niedrige Pravalenz im Klenkindater; sie steigt erst im
Schulkindalter an™®. Signifikante geschlechtsspezifische Unterschiede in der Pravalenz
intestinaler Helminthen werden meist nicht gefunden®.

1.4.2.2 Pravalenzvon A. lumbricoides, A. duodenaleund T. trichiura

Das weltweite Vorkommen der drel haufigsten Helminthen - A. lumbricoides, A. duodenale
und T. trichiura - wird auf jeweils tber eine Milliarde geschétzt®. Aufgrund der klimatischen
und soziotkonomischen Bedingungen sind im Nordosten Brasiliens intestinale Helminthen
haufig!’. Be vielen Studien ist eine hohe Gesamtpravalenz intestinaler Helminthen (47 bis
99.6%), sowie hohe Prévalenzen der unterschiedlichen Parasiten (A. lumbricoides, A.
duodenale und T. trichiura), beschrieben (Tabelle 3). Dennoch unterscheidet sich die
Préavalenz der verschiedenen Erreger in den einzelnen Studien nicht unerheblich: Einfluss auf
die Hohe der Prévalenz haben die Wahl der Altersgruppen, Risikoverhalten und Anbindung
der Studienpopulation an das Gesundheitssystem die klimatischen Bedingungen zum
Untersuchungszeitpunkt und auch die Methode der Stuhluntersuchung. In den angefihrten
Studien wurden sozial schwéachere Bevolkerungsschichten untersucht, also beziiglich des
soziookonomischen Faktors gut vergleichbar. Haufig ist beim Vergleich zwischen Stadt- und
Landbevolkerung die Gesamtprévalenz wenig unterschiedlich, jedoch variiert haufig die
Pravalenz einzelner Erreger. Eine Studie im Nordosten Brasliens (Pernambuco, ale
Altersgruppen) fand Prévalenzen intestinaler Parasiten von 71% bel der Stadtbevdlkerung
und von 92% bel der Landbevolkerung: A. lumbricoides, Hakenwirmer und T. trichiura
waren bel der landlichen Bevdlkerung deutlich héufiger nachweisbar, hingegen bei der

stédtischen Bevélkerung mehr Protozoen'®,
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Die Relevanz klimatischer Faktoren belegt eine Studie in einem semiariden Gebiet in
Nordostbrasilien'®. A. lumbricoides und T. trichiura wurden dort in einer landlichen
Bevolkerungsgruppe (alle Altergruppen) mit  niedrigem sozidem Standard nicht
nachgewiesen, die Pravalenz von Hakenwurmern lag unter 10%. Alle anderen aufgefihrten
Studien wurden in Gebieten mit feucht-heil?em Klima durchgefihrt und zeigen meist Fbhere
Gesamtpravalenzen intestindler Parasiten, vor alem aber die Pravalenz der intestinalen
Helminthen ist in diesen Studien stets grof3er. Fur die Prévalenz von Hakenwirmern wurde

in vorangegangenen Studien zudem ein Anstieg in der Regenzeit beschrieber?®.

Im Slden Brasiliens werden auf Grund der besseren sozialen Begebenheiten und des
geméaRigten Klimas niedrigere Pravalenzen erwartet al's in Nordost -und Nordbrasilier?!. So
lag die Prévalenz intestinaler Helminthen in einer Dorfbevdlkerung in Minas Gerais bel unter
20%%2. Der soziodkonomische Status war vergleictsweise gut. In Gebieten mit niedrigem
sozidlem Status zeigen Studien aus dem Slden des Landes jedoch ebenfals eine hthere
Pravalenz intestinaler Parasiten (Tabelle 4).

1423 Préavalenzvon Strongyloides stercoralis

Weltweit wird die Anzahl der mit S stercoralis Infizierten auf 100 Millionen geschétzt,
vermutlich liegt die tatsichliche Haufigkeit héher?®. Technische Schwierigkeiten beim
Nachweis und unregelméallige Ausscheidung der Larven sind Ursache fir die Ungenauigkeit
der vorhandenen Dater®. In Braslien variiert die Préavalenz von S stercoralis in
Abhangigkeit des Klimas und anderer Faktoren. In den meisten Studien wird eine Pravalenz
von unter 15% beschrieber? 26 27

1424 Pravalenzvon E. vermiularis, H. nana und Taenien

E. vermicularis kommt weltweit vor. Die Prévalenz in Brasilien wird mit unter 10% beziffert,

bei Kleinkindern in Armutsgebieten zum Teil auch bis 20% 3828,

Auch die Pravalenz von H. nana ist gering, meist liegt sie 5%2°. Doch auch bei diesem
Parasiten werden ausgepragte Schwankungen der Pravalenz beobachtet, deutlich hdhere lag
die Pravalenz (14%) beispielsweise bei Obdachlosen im Bundesstaat Minas Gerais?2.

Bedingt durch den Transmissonsmodus sind Rinder- oder Schweinebandwurmer

verhdltnismallig selten. Weltweit sind schétzungsweise 40-60 Mill. Menschen mit T.

saginata, 6 Mill. mit T. solium infiziert .
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Tabelle 3 :Pravalenz intestinaler Parasiten in Nordostbrasilien, Uber sicht ausgewahlter Studien

Autor Region Sozialer Status Pravalenzin % Altersgruppen
Gesamt A.L. A.D. T.T.

Zani et al. 2004 Covas, Pernambuco Dorfgemeinschaft 69 49 47 44,5 alle Altersgruppen (n=250)

Heukelbach et al. Balbino, Ceara Fischerdorf 47,8 17,6 29,8 5,6 alle Altersgruppen (n= 409)

2006

Brito et al. 2003 Jequie/Bahia Kleinstadt 74.8 55,0 15,7 63,9 7 bis 17 Jahre (n=1709)

Gongalves et al. 1990 SédolLourencgo/ Dorfgemeinschaft 99,6 61,9 80,2 69,9 alle Altersgruppen (n= 485)
Pernambuco

Junior et al. 1985%° Vila Palmeira Dorfgemeinschaft nd 72 46 28 Vorschulkinder (n=285)
Maranahao

Fontes et al. 2003 SantoAntonio/ Dorfgemeinschatft 92 57 51,3 59,1 5 bis 18 Jahre (n=1020)
Alagoas

Ferreira et al. 1991%" Xingu Park/ Mato Indianersiedlung 89,9 20,3 82,6 0 Alle Altersgruppen (n=69)
Grosso

Scolari et al. 2000% Ortigueira, Parana Urbane Gruppe 22 12.5 5.1 5.8 Schulkinder 5-15 Jahre (n=236)

Indianersiedlung 93 88 2 52

A.L.: A. lumbricoides
A.D.: A. duodenale
T.T.: T. trichiura

nd : not done
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Tabelle 4: Pravalenz intestinaler Parasiten im Slden Brasiliens

Autor Region Sozialer Status Pravalenzin % Altersgruppen

Gesamt AL. A.D. T.T.
Kobayashi et al*® Holambra, Sao Paulo  Farmbewohner 70 <10 19,8 <10 alle Altersgruppen (n=222)
Morrone et al. 2004% Porto Alegre Stadtrandgebiet 82,3 62 n.d. 58,2 Vorschulkinder (n=96)
Carneiro et al 2002% Minais Gerais 11 Dorfgemeinden nd 12.2 5 5 Kinder <14 Jahren (n=1171)

A.L.: A. lumbricoides
A.D.: A. duodenale
T.T.: T. trichiura

nd : not done
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1.4.25 Pravalenz von Schistosoma mansoni

74 Lander in Afrika, Asien und Amerika gelten als Endemiegebiet fir Schistosomen™.
Ca. 200 Mill. Menschen weltweit sind infiziert, davon sind 50 bis 60% symptomatisct*
In Brasilien ist nur S mansoni endemisch*?. 30 Millionen Brasilianer Ieben in
Risikogebieten, von diesen sind ca. 10 Mill. infiziert*>. Die vom Brasilianischen
Gesundheitsministerium  vertffentlichte Bilanz eines, seit Ende der 70er Jahre
bestehenden Eradikationsprojektes, zeigte ein durchschnittliches Absinken der Pravalenz
von 12,5% im Jahre 1979 auf 9,2% bis zum Jahre 2002*!. Im Bundesstaat Alagoas und
im Bundesdistrikt stieg im Untersuchungszeitraum die Pravalenz jedoch von 16 auf 19%

bzw. von 1 auf 21%. Eine Ursache hierfir ist unklar®'.

1.4.2.6 Pravalenzen der intestinalen Protozoen

Ebenso wie bei Helminthen ist das Vorkommen von Protozoen mit einem niedrigen
sozialen Status und schlechten hygienischen Bedingungen vergesellschaftet. G. lamblia
ist weltwelt das haufigste intestinale Protozoon und kommt sowohl in Entwicklungs- als
auch in Industrielandern vor®® %6, Auch bei Protozoen findet sich, wie bei den intestinalen
Helminthen, die hochste Préavalenz im Kindesalter’” *8, Anders as bei intestinaen
Helminthen ist die Prévalenz bel der stadtischen Bevolkerung héufig hoher als auf dem
Land. Ursache hierfiir ist die hohe Bevolkerungsdichte in der Stadt*. Bei einem
Vergleich zwischen Schulkindern einer Stadtbevolkerung, mit Schulkindern einer
Landbevolkerung in Rolandia (Parana), war die die Landbevolkerung mit 26% weniger

)*. Der soziale

haufig mit G. lamblia infiziert als die urbane Vergleichsgruppe (38%
Standard und hygienisches Verhalten war bei beiden Gruppen vergleichbar schlecht. Ein
shnliches Ergebnis zeigte eine Studie im Bundesstaat Pernambuco/Recife®, wo 27% der
untersuchten Stadtbevoélkerung, aber nur 14,1% der vergleichbaren Landbevolkerung mit

Protozoen infiziert waren. In beiden Gruppen war der soziotkonomische Stand niedrig.

Verlasdiche Angaben zur weltweiten Pravalenz von E. histolytica existieren nicht.
Walsh et a.>! schétzten die Anzahl Infizierter auf 480 Millionen jedoch war zu diesem
Zeitpunkt die Koexistenz einer pathogenen E. histolytica) und einer apathogenen E.
dispar) Spezies noch nicht bekannt>? °3 >*. Die apathogene Spezies E. dispar, die sich
morphologisch nicht von E. histolytica unterscheidet, ist deutlich haufiger verbreitet®®.
Studien, die nicht zwischen der pathogenen und apathogenen Spezies differenzieren
geben eine Gesamtpravalenz (E. histolytica und E. dispar) an. In Nordostbrasilien

wurden bel Kindern mit niedrigem soziadlen Standard und mangelhafter Hygiene
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6 57 In enem Indianerreservat im

Pravalenzen zwischen 1,5 und 10% beschrieber®
Amazonas wurde - bel insgesamt hoher Prévalenz intestinaler Parasiten — bei 65% der
Studienpopulation E. histolytica nachgewieserf®. E. coli wird vermutlich auf Grund
fehlender Pathogenitét und damit fehlender therapeutischer Konsequenz kaum in Studien

erwahnt.

143 Klinische Symptome

1431 Symptomatik der I nfektion mit intestinalen Helminthen

Die Mehrheit der Infektionen mit intestinalen Helminthen verlauft asymptomatisch®.
Das Auftreten von Beschwerden wird bei hoher Wurmlast wahrscheinlicher®®. Auch
Polyparasitismus (das zeitgleiche Auftreten von mehreren Parasiten) erhoht die
Wahrscheinlichkeit des Auftretens so wie der Intensitét von klinischen Beschwerder™.
Bei einer dauerhaften Besiedlung des Gastrointestinaltraktes mit Wirmern kann es zu
einer Einschrankung der Darmpassage und Stérung des Verdauungssystems kommen®®.
Die Symptome der Bilharziose entstehen nicht, wie bei den meisten Geohelminthen
durch die Wurmer selber, sondern durch deren Eier, die nach Endotheldurchtritt der
Venolen, in denen sie abgelagert werden, granulomatdse Entziindungen der Leber oder
des Darms ausldsen konnen. Auch bei E. vermicularis ist die perianale Ablage der Eier
Ursache der Symptomatik (Induktion eines heftigen Pruritus) und nur bei sehr starkem
Befal entstehen gastrointestinale Symptome durch die Wirmer selber (Tabelle 5). Ein
aufgetriebenes Abdomen ist ein haufiges Merkmal bel Betroffenen. Der Entzug von
Nahrstoffen durch Helminthen kann zu Unter- und Mangelerndhrung sowie zu einer

Anéamie fuhren, und — nachfolgend - zu physischen und kognitiven Defiziten.
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Tabelle 5: Akute und chronische Symptome bei Infektion mit intestinalen Helminthen

Parasit

Symptome

A. lumbricoides

1.Gastrointestinale Symptome: Ubelkeit, Flatulenz, abdominelle
Schmerzen, Diarrhd, akute intestinale Obstruktion®*

2.Malnutrition: verminderte Resorption von Vit. A, C, Proteine,
Laktose, Appetitlosigkeit

3. Hepatobiliares System: Cholangitis, Pankreatitis, Appendizitis

4.Pulmonale Symptomatik: eosinophilie Pneumonie, Loffler's
Syndrom62

Hakenwirmer 1.Gastrointestinale Symptome: Ubelkeit, Flatulenz, abdominelle
Schmerzen, Diarrh6
2.Malnutrition : Anamie und Eisenmangel, Albuminmangel
3.Pulmonale Symptomatik: trockener Reizhusten (selten)
4.Dermatologische Symptome: Erythem und Pruritus an der
Eintrittsstelle

T. trichiura 1.Gastrointestinale Symptome: Ubelkeit, Flatulenz, abdominelle

Schmerzen, Kolitis mit blutigen und schleimigen Diarrhden,
Rektalprolaps 6364

2.Malnutrition: Appetitlosigkeit, Physische und kognitive Defizite

S. stercoralis

1.Gastrointestinale Symptome: Ubelkeit, Flatulenz, abdominelle
Schmerzen, Obstipation, Diarrhd

2.Dermatologische Symptome: juckendes Erythem an der Eintrittsstelle

3.Immunsuppression: Hyperinfektionssyndrom 65

E. vermicularis

1.Gastrointestinale ~ Symptome:  Ubelkeit, Diarrhd,  Flatulenz,
Abdominelle Schmerzen

2.Dermatologische Symptom: Pruritus ani, Vulvovaginitis, Salpingitis

S. mansoni l.Intestinale Schistosomiasis : Diarrhd, z.t. blutig und schleimig,
Flatulenz, abdominelle Schmerzen , granulomatdse Mukositis®
2.Hepatische Schistosomiasis: periportale Fibrose mit portaler
Hypertension o7
3.sehr selten: neurologische und pulmonale Komplikationen

Taenien 1.Gastrointestinale Probleme: Diarrhd, abdominelle Schmerzen
2.Cysticercose (T.solium): Neurocysticercose, Extraneurale
Cysticercose

H. nana 1.Gastrointestinale Symptome: Diarrhd, Flatulenz, abdominelle

Schmerzen
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Zahlreiche Studien (Tabelle 6) haben einen Zusammenhang zwischen einer chronischen
Infektion mit intestinalen Helminthen und einem reduzierten K érperwachstum oder einer
defizitdren mentalen Entwicklung bel Kindern nachgewiesen®® 0 70 71 72 73 74 Nepen
Kindern sind auch schwangere Frauen auf¥erordentlich  durch intestinale
Helmintheninfektionen gefahrdet” “©. Hakenwurminfektionen sind die Hauptursache
chronischer Anamien in tropischen und subtropischen Gebieten’’. Eine
Schwangerschaftsandmie kann durch Hakenwirmer, aber auch durch Infektion mit
anderen Helminthen verstarkt werden und zu perinatalen Komplikationen und
Totgeburten fiihren® 7 8. Weiterhin werden intrauterine Wachstumsretardierung,
geringes Geburtsgewicht, eine erhohte perinatale Mortaitdt und ein erhdhtes
Infektionsrisiko beschrieben. Die Anzahl von Frauen mit einer Hakenwurminfektion

wird weltweit auf 44 Millionen geschétzt®:.

Tabelle 6: Die Assoziation von Geohédminthen und Malnutrition in der
internationalen Literatur

Autor Population Intervention Ergebnis

Nokeset al. 1992%  Jamaikanische Albendazolbehandlung ~ Verbesserte

Schulkinder Gedéachtnideistung
Boivin et a. 1993%  Afrikanische M ebendazol Verbesserte
Schulkinder Gedéchtnideistung
Hadju et d. 1996 ® Kinder ausAsien  Pyrantel und 1. Appetitsteigerung
und Afrika Eisensubgtitution

2. physische Entwicklung
und Leistung verbessert

Romani et al. Kleinkinder aus M ebendazol und V erbesserter
1996°° Brasilien Eisensubstitution Ernéhrungszustand

1432 Symptomatik der Infektion mit intestinalen Protozoen

Auch bel Infektionen mit pathogenen intestinalen Protozoen verlauft ein betr&chtlicher
Anteil der Infektionen asymptomatisch®®. Bei G. lamblia Infektionen wird diese Anzahl
auf 60% geschdtzt. Ein unbekannter Teil der akuten Infektionen verlauft

t87

selbstlimitierend oder chronifiziert®. Die symptomatische, akute Infektion manifestiert

sich durch eine pl6tzlich einsetzende, meist wassrige Diarrh6, Fettsttihlen, Tenesmen und
Unwohlsein® 8. Auch bei einer Infektion durch E. histolytica verlauft ein groler Tell

asymptomatisch™

. Abhangig ist dies von verschiedenen Wirtsfaktoren (Alter, Genetische
Disposition, Immunkompetenz). Die akute Infektion mit E. histolytica beginnt mit

ahnlichen Symptomen wie die Giardiasis. Mdgliche Symptome einer chronischen
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Infektion mit den Protozoen sind in der Tabelle 7 zusammengefasst. In vielen Studien
wurde, ebenso wie bei intestinalen Helminthen, ein Zusammenhang von chronischen
Infektionen mit intestinaAlen Protozoen und kognitiven sowie physischen
Entwicklungsdefiziten bei Kindern - as Folge einer Malnutrition - nachgewiesen’™. E.
coli gehort zu den gpathogenen Protozoen, klinische Beschwerden werden durch diesen

Parasiten nicht ausgel 0st.

Tabelle 7: Symptome intestinaler ProtozoenInfektionen

Erreger Symptome

G. lamblia 1. Gagtrointestinale Symptome
weicher Stuhl, Fettstiihle
2. Maabsorption
von Laktose, Vitaminen, Fetten, Albumin
3. Signifikanter Gewichtsverlust

ca. 10% der Korpergewichtes

E. histolytica/E. dispar 1. Intestinale Form

gastrointestinale Symptome: Flatulenz,
Diarrhd

selten:; schwere Kolitis mit Perforation,
Peritonitis; Amodbom

Gewichtsverlust
2. Extraintestinale Form

Amobenl eberabszess

1.4.4 Préavention und Therapie

Eine detallierte Gesundheitsaufkldrung gilt als wichtige Malinahme zur Pravention der
Infektionen mit intestinalen Helminthen und Protozoen®?. Vor allem Schulkinder werden
im Rahmen von Aufklarungskampagnen tber Infektionswege, Anzeichen sowie Folgen
einer Infektion, Praventions- und auch Therapiemdglichkeiten aufgekléart. Neben den
Aufkldrungsmalinahmen werden Massenbehandlungsprogramme  vermehrt  zur
Bekampfung der Prévalenz und Morbiditét intestinaler Helminthen eingesetzt®®. Vor
allem Schulkinder erhalten hierdurch regel mafiige eine antihelminthische Therapie.
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Medikamente, die zur Behandlung intestinader Parasiten eingesetzt werden, missen
neben einer guten Wirksamkeit eine gute Vertraglichkeit und niedrige Kosten haben™.
Ziel einer medikamenttsen Therapie ist die Eliminierung der adulten Wirmer aus dem
Gastrointestinaltrakt. Da die herkdmmlichen Medikamente nicht gegen Parasiten in der
Gewebspassage wirksam sind, ist in Endemiegebieten eine wiederholte Behandlung
indiziert. Die von der WHO empfohlenen Medikamente zur Behandlung der
Geohelminthen sind die Bezimidazole Albendazol (400mg/Tag Uber 3 Tage) und
Mebendazol (200mg/Tag iber 3 Tage)®® . Ihre Wirkung auf die verschiedenen
Parasiten ist jedoch unterschiedlich gut und dosisabhangig®’ ®8. Firr beide Medikamente
ist eine gute Vertréglichkeit berichtet, Nebenwirkungen sind selten und mild®. Treten
Symptome auf sind dies meist gastrointestinale Nebenwirkungen (Tenesmen,
Meteorismus, Diarrhd etc.), seltener Schwindel, Konzentrationsstérungen oder
Kopfschmerzen. Da fir Albendazol und Mebendazol ene teratogene und
embryotoxische Wirkung bei Ratten nachgewiesen wurde, wird die Behandlung von
Schwangeren kontrovers diskutiert'®’. Den Nutzen einer antihelminthischen Behandlung
schwangerer Frauen zeigte eine Studie in Sri Lanka, bei der es durch eine Behandlung
mit Albendazol und Mebendazol nach dem ersten Trimenon zu einer Reduktion der
Totgeburtenrate und perinatalen Todesfallen kam'*.

Im Vergleich zu Albendazol und Mebendazol liegen deutlich weniger Erfahrungen mit
Ivermectin vor. Es gehért zur Gruppe der Avermectine und fuhrt durch Blockade des
Chlorideinstroms zum Tod'%?. Der routineméRige Einsatz erfolgt zur Behandlung der

Flussblindheit und anderer Filariosent®

. Ivermectin wies in mehreren Studien gute
Wirksamkeiten gegen A. lumbricoides, S stercoralis und gegen T. trichiura auf®*. Die
Wirkung gegen Hakenwiirmer wurde als verhaltnismaRig schlecht bezeichnet'®. Jedoch
konnten Heukelbach et al.3?> 9 Monate nach Durchfiihrung einer Therapie mit Ivermectin
(2x 200 po/Kg Korpergewicht im Abstand von 10 Tagen) eine Reduktion der Prévalenz
von A. duodenale von 28,5 auf 7,7% nachweisen. Vorteil des Ivermectins gegentiber
anderen Antihelminthika ist seine zusétzliche Wirksamkeit gegen einige Ektoparasiten
wie Kopflause, kutane Larva migrans, oder Skabies'®® %7, Eine Kontraindikation besteht
fur Kinder unter 5 Jahren, da Ivermectin moglicherweise die Blut-Hirn-Schranke
tiberwindet und so neurotoxisch wirken kénnte®. In neueren Studien wurde jedoch tiber
gute Vertraglichkeit bei Kindern unter 5 Jahren berichtet'®. Obwohl fir Ivermectin
keine Teratogenitdt bekannt ist, besteht eine strenge Indikationsstellung in

Schwangerschaft und Stillzeit*'°. Mittel der Wahl zur Behandlung der Schistosomiasis
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ist Praziquantel (1 x 40 mg/kg/K G fiir 3 Tage)*** 12, Firr die Behandlung der pathogenen
Protozoen G. lamblia, E. histolytica) kommt Metronidazol (800mg/Tag Uber 6 Tage)

aus der Nitroimidazolgruppe zur Anwendung*3.

1.5 Fragestellung

Intestinale Parasitosen sind ein grofes Problem im brasilianischen Gesundheitssystem.
Bisherige Studien haben vor allem die Haufigkeit von Helminthen und Protozoen in
K rankenh&usern, Schulen oder Kinderhorten untersucht® 4. Studien zur Prévalenz eines
Bevolkerungsquerschnittes in einem Endemiegebiet sind jedoch selten und fehlen fir
den Bundestaat Alagoas. Auch gibt es wenige Studien, Uber die Helminthen oder
Protozoen assoziierte Morbiditét. Dartiber hinaus ist die Vertraglichkeit von Ivermectin
nicht abschlieffend erforscht. Aus diesen Grinden wurden in der vorliegenden

Dissertationsarbeit die folgenden Fragen bearbeitet:

1. Wie hoch ist die Prévalenz von intestindlen Helminthen und Protozoen in ener

landlichen Bevolkerung im Nordosten von Brasilien?

2. Exidgtieren dterss oder geschlechtsspezifische Unterschiede in der Prévaenz
intestinaler Parasiten?

3. Gibt es ene Helminthen oder Protozoen assoziierte Morbiditdt und besteht en

Zusammenhang zwischen der Pravalenz von intestinalen Parasiten und der Morbiditét?

4. Welche Nebenwirkungen treten nach antihelminthischer Therapie auf, sind diese bei
einem Antiparasitikum gehauft, und besteht eine Assoziation von Nebenwirkungen mit

der Présenz einzelner Parasitenspezies?
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2 Material und Methoden

2.1 Charakterisierung des Studiengebietes

211 Nordostbrasilien und Alagoas

Das Studiengebiet Alagoas liegt im Nordosten Brasiliens. Alagoas ist mit 27.933 km? der
zweitkleinste Bundesstaat Brasiliens. Von den 2.817.903 Einwohnern leben 60% in der
Hauptstadt Maceio. Alagoas zahlt zu den armsten Bundesstaaten des Landes. Der Anbau
von Zuckerrohr, Tabak, Gemise, Obst und der Tourismus sind die wichtigsten
Einkommensguellen. Die Analphabetenrate liegt bei 45%.

2.2 DieGemendeFeliz Deserto

2.2.1 Dorfstruktur und Bewohner

Als Studiengebiet wurde das Fischerdorf Feliz Deserto gewahlt. Es befindet sich etwa 130
km stdlich von der Hauptstadt Maceio entfernt, an der Siidkiste Alagoas (Abbildung 1).
Feliz Deserto umfasst eine Flache von 92 km?2. Das Klima ist feucht tropisch. Die
Temperaturen liegen zwischen 25 und 32° C. Die niederschlagsreichen Monate sind Juni

und Juli, es kann jedoch auch in anderen Monaten zu heftigen Regenfallen kommen.

Feliz Deserto hat 4000 Einwohner, 75% von ihnen Ieben im Zentrum des Ortes. Die Ubrigen
Bewohner leben in einem der vier ,povoados‘, ca. 500-5000 m vom Ortskern entfernt
gelegene Siedlungen. Im Ortskern von Feliz Deserto sind die Stral3en asphaltiert oder
gepflastert. In den &meren Wohngebieten sind diese aus Lehm oder Sand. Im Bereich des
Marktplatzes, wo Uberwiegend besser verdienende Familien wohnen, sind die Wohnh&user
stabil gemauert, haben einen kleinen Garten und sind sehr gepflegt. Je weiter nan sich
jedoch vom Ortskern entfernt desto amlicher werden die Hauser (Abbildung 2 und 3). Die
meisten Haushalte haben fliefendes Wasser und Elektrizitdt. Innerhab des Hauses
gelegene, sanitéare Anlagen finden sich nur in den besseren Wohngebieten. In den &meren
Vierteln werden die Exkremente in der Natur abgesetzt.
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Abbildung 1: Lage des Studiengebietes Feliz Deserto in Brasilien

Haupteinkommensquelle der Familien ist die Arbeit auf den Zuckerrohr- und
Kokosnussfeldern. Der durchschnittliche Monatsverdienst der Bewohner Feliz Desertos
liegt bei etwa 50 Euro. Ein Teil der Bevolkerung lebt vom Fischfang. Der Schulbesuch ist
kostenlos und bis zu einem Alter von 15 Jahren Pflicht. Allerdings gehen nicht alle Kinder
im schulpflichtigen Alter regelméal3ig in die Schule.

Abbildung 2: StrafRenbild in den armen Wohnvierteln Feliz Desertos
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Abbildung 3: Typischer, aul3erhalb des Hauses gelegener Kiichenbereich

2211 Gesundheitsversorgungin Feliz Deserto

Die medizinische Versorgung wird durch die Mitarbeiter der gemeindeeigenen
Gesundheitsstation (Posto de Saudé) gewahrleistet. Hier sind zwei Allgemeinérzte tétig. In
regelmaigen Abstanden bieten Orthopaden, Gyndkologen, Zahnarzte und auch
Psychologen, Sprechstunden an. Bei Problemféllen, die eine spezielle medizinische
Versorgung erfordern, erfolgt ein kostenloser Transport ins 20 km entfernte Curitiba, in

dem an staatliches Krankenhaus mit verschiedenen Fachérzten vorhanden ist.

Im Rahmen des Programa Saude da Familia gibt es , Gesundheitsagenten® (agentes da
saude), die als Vermittler zwischen Gesundheitssystem und Einwohnern tétig sind. In
regelmalligen Abstdnden besuchen sie ,ihre® Familien, kimmern sich um die
pflegebedirftigen oder ateren Bewohner, kontrollieren den Impfstatus der Bewohner, und

wirken z.B. bei der Kontrolle von durch Insekten Ubertragenen Krankheiten mit.

Aufgrund seiner geographischen Lage, der soziodkonomischen Struktur und seines Klimas
wurde eine hohe Prévalenz \on Parasitosen bel der Bevolkerung erwartet, weshalb Feliz

Deserto als ideales Studiengebiet erschien.

2.3 Studiendesign

Die Probensammlung und Datenerhebung erfolgte im Rahmen einer Querschnittstudie im
Zeitraum zwischen Ma 2003 und Februar 2004 as ,door to door survey“. Die

anschlieffenden Laboruntersuchungen erfolgten zwischen Februar und Ma 2004. Der
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zeitliche Ablauf der Studie ist in der Abbildung 4 dargestellt.

Diein dieser Arbeit erorterte Thematik ist Teil einer umfangreicheren Studie zu intestinalen
Parasitosen und Ektoparasitosen in Nordostbrasilien. In der vorliegenden Arbeit wurden
Pravalenz und Morbiditét intestinaler Helminthen und Protozoen in einem brasilianischen
Endemiegebiet sowie Nebenwirkungen der Therapie mit lvermectin bearbeitet. Der

Schwerpunkt , Ektoparasitosen* wurde von Anne Jacksont'> 110

und der hdmatologische
Schwerpunkt in der Doktorarbeit von Alexander Diederichs (, Blutbildverdnderungen bel
Bewohnern eines Endemiegebietes fir intestinale Helminthen und Ektoparasiten im
Nordosten Brasiliens® Medizinische Doktorarbeit, Charité  Universitéésmedizin
Berlin,7.12.2007) bearbeitet. Zu enem spdteren Zeitpunkt werden serologische
Untersuchungen zur Pravalenz der Leishmaniose, Hepatitis A, Toxoplasmose und

Toxocariasis erfolgen.

Rekrutierung und Ausgabe der Stuhlréhrchen

Erhebung . : -

soziodkonomischer Einsammeln der Stuhlproben Mikroskopische
Faktoren Untersuchung der

Erhebung der Risikofaktoren Stuhlproben

/_)\_\ A K
4 AYd )

Mai Juni Juli Aug. Sept. Okt. Nov. Dez. Jan. Feb. Marz  April
— J \ J
v
Erhebung der Pravalenz Hématol Og|50he Untersuchung

von Ektoparasiten

Antihelminthische Behandlung

Ubermittlung der L aborergebnisse

Erhebung der Nebenwirkungen

Abbildung 4: Zeitlicher Ablauf der Studie

2.3.1 Studiengebiet

Das Studiengebiet in Feliz Deserto wurde von Anne Jackson, durch stichprobenartige,
orientierende Voruntersuchung auf Ektoparasitosen in der gesamten Bevdlkerung, definiert.
In dieser Voruntersuchung wurde in den sozia schwachen Gebieten von jeder Familie, in

den sozial besser gestellten Wohngebieten in jedem zweiten Haushalt, mindestens ein
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Mitglied auf Ektoparasiten untersucht. Erfasst wurde hierbei sowohl Prévalenz, als auch das
Ausmal} des Parasitenbefalls. Als Studienpopulation wurden die Ortstelle Feliz Desertos
ausgewadhlt, die in der Stichprobenuntersuchung die héchste Prévalenz und den stérksten
Befall von Ektoparasiten gezeigt hatten. Dies waren der ca. einen Kilometer vom
Dorfzentrum entfernt gelegen Weiler ,Areiao” und zwel Viertel im Dorfkern mit zusammen

ca. 1200 Einwohnern.

2.3.2 Registrierung der Studienbevolkerung

Alle Familien im definierten Studiengebiet wurden in ihren Hausern besucht und Uber die
Hintergriinde, Ziele und Teilnahmebedingungen der Studie mindlich und anhand eines
Schreibens informiert. Nach schriftlicher Zustimmung wurden ale Personen unter
Beachtung der Ein- und Ausschlusskriterien registriert. Jeder Familie wurde eine
Familiennummer, und jedem Individuum eine Personenidentifikationsnummer, zugeteilt.
Erfasst wurden Vor und Nachname, Geschlecht, sowie Alter und Geburtsdatum. Die

Vergabe der Familiennummern erfolgte in numerischer Reihenfolge.

2.3.3 Ein- und Ausschlusskriterien

Einschlusskriterien waren Hauptwohnsitz im Studiengebiet und Anwesenheit in Feliz
Deserto an mindestens funf N&chten pro Woche in den letzten sechs Monaten.
Verweigerung der Teilnahme, Wegzug aus dem Studiengebiet vor Abschluss der Studie,
Wechsel des Hauptwohnsitzes oder der Aufenthalt im Studiengebiet an weniger als funf
Néachten/Woche wurden als Ausschlusskriterium definiert.

2.3.4 Studienpopulation

Im Studiengebiet wohnten zum Stichtag 1229 Menschen. 99 Individuen wurden aufgrund
der Ausschlusskriterien nicht in die Studie eingeschlossen: 70 von den 99 Personen gaben
keine Zustimmung zu der Studienteilnahme, 29 Personen waren an weniger als 5 Nachten

im Studiengebiet. Somit wurden 1130 Personen in die Studie eingeschlossen.

An 1130 Personen wurde ein Stuhlbehdlter ausgeteilt, der von 1042 (93%) Personen gefllt
zuriickgegeben wurde. Da sich in drel Stuhlbehéltern ein nicht als Stuhl erkenntlicher Inhalt
befand, wurden von 1039 Bewohnern (92%) Stuhluntersuchungen durchgefihrt.
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976 der Bewohner, die eine Stuhlprobe abgegeben hatten, konnten zu L ebensgewohnheiten
und Risikofaktoren fur intestinale- und Ektoparasiten befragt werden.

Die antihelminthische Therapie mit Albendazol, Mebendazol und Ivermectin erfolgte
zeitgleich zur Blutentnahme. 890 Individuen erhielten eine antihelminthische Therapie, von
eben so viden wurde Blut abgenommen. Die Bewohner, die zum Zetpunkt der
Blutentnahme nicht angetroffen werden konnten, sowie die Personen, die eine
medikamentdse Therapie ablehnten, wurden nicht behandelt. Die Erhebung der
Nebenwirkung der antihelminthischen Therapie erfolgte mittels eines Interviews, in der
Regel einen Tag nach der Behandlung. 84 der behandelten Personen wurden auch nach
mehrfachen Versuchen nicht angetroffen; so konnten Nebenwirkungen von 806 Personen
efragt werden. In Tabelle 8 sind die Tellnehmerzahlen fur alle Teilbereiche der Studie

zusammengefasst.

Tabelle 8: Teilnehmer zahlen an unter schiedlichen Teilbereichen der Studie

Teilbereich Teillnehmerzahl n (%)
Eingeschlossene Teilnehmer 1130 (100%)
Stuhlproben mikroskopisch untersucht 1039 (92%)
Klinische Symptome erfragt 976 (86%)
Blutabnahme 890 (79%)
Nebenwirkung erfragt 806 (71%)

2.3.5 Soziobkonomische Faktoren der Studienbevdlkerung

In der Rekrutierungsphase wurden die  soziobkonomischen  Faktoren — der
Studienbevdlkerung erhoben. Alle Studienteilnehmer hatten ihren Wohnort an einer Sand-
oder Lehmstrasse, bei 86,3% bestand der Boden des Hauses aus einem festgetretenen
Erdooden. Alle Studientellnehmer waren an die Offentliche Wasserversorgung
angeschlossen, in knapp 90% der Haushalte war eine Stromversorgung vorhanden. Zur
Defékation nutzten 260 Familien (98,8 %) die Natur oder an Gruben angeschlossene
Latrinen, nur drei Haushate waren an die 6ffentliche Abwasserversorgung angebunden.
Jeweils zur Halfte waren die Hauser aus Ziegeln oder Lehm erbaut. In 41% befand sich die
Kiche auRerhalb des Hauses. Auskinfte zum Bildungsniveau ergaben einen
Analphabetenantell bei Bewohnern >15 Jahre von 21%. 66% der Bewohner (>15 Jahre)
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hatten die staatlich vorgeschriebene Schulbildung (, primeiro grau® = Grundschule) nicht
vollendet und nur 7,2% konnten einen, der Hochschulreife entsprechenden, Abschluss

vorwei sen

2.4 Stuhluntersuchung

2.4.1 Sammlung, Konservierung und Transport der Stuhlproben

Im Dezember 2003 erfolgte die Verteilung der Stuhlbehdlter. Jeder Proband erhielt einen
Stuhlbehéalter (80 ml, Utensilab, Maceio, Brasilien), welcher mit
Personeni dentifikationsnummer, dem Namen und — a's Hilfestellung fir Analphabeten - mit
unterschiedlichen Farben gekennzeichnet war (Abbildung 5).

Am folgenden Tag wurden die Bewohner erneut aufgesucht, um den Stuhlbehélter
einzusammeln. Konnte zu diesem Zeitpunkt von dem Studienteilnehmer noch keine Probe

abgegeben werden, wurde der Teilnehmer erneut am dritten und siebten Tag nach der

Verteilung der Behdlter aufgesucht.

Abbildung 5: Die Stuhlbeh@lter mit Etiketten zur Identifikation

In den Behdltern befand sich zur Konservierung und Fixierung ein MIF- Ldsung
(Merthiolat-1od-Formaldehyd). 48 Liter MIF- Losung (42% Mercurocromldsung (0,1%),
52% destilliertes Wasser, 5,2% Formaldehyd und 1% Glycerin) wurden im Labor ECMAL
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(ESCOLA DE CIENCIAS MEDICAS DE ALAGOAS) Maceio, Alagoas hergestellt. Das
Ublicherweise eingesetzte Merthiolat musste duch Mercurochrom ersetzt werden, da
Merthiolat in Alagoas nicht erhéltlich war. Der Schraubverschlul3 der Stuhlbehdter wurde
zur weiteren Abdichtung mit Tesafilm umklebt. Die Lagerung der Probenbehdlter erfolgte
bis zur mikroskopischen Untersuchung in Pappkartons in einem Lagerraum bel ca. 18°-
20°C.

24.2  Mikroskopische Stuhluntersuchung auf intestinale
Helminthen und Protozoen

Die mikroskopischen Untersuchungen wurden im parasitologischen Labor des
Universitatsklinikum Walter Cantitido (UFC) zwischen Februar und Ma 2004
durchgefuihrt. Die Aufarbeitung der Stuhlproben und die Mikroskopie erfolgte durch die B.
Schlosser und A. Diederichs in Zusammenarbeit mit zwel medizinisch-technischen

Assistenten der Universitét.

Zur Untersuchung der Stuhlprobe wurde die Formalin — Ather Konzentrationsmethode nach
Empfehlung der WHO gewhit™’. Der Konzentrationsvorgang verlief nach folgendem
Schema:

Formalin - Ather Konzentrationsmethode:

Von der fixierten Probe wurden etwa 2 ml durch eine Schicht Gaze in en
Zentrifugationsréhrchen gefiltert. Das Zentrifugationsréhrchen wurde bis zur 9ml Marke
mit Formalin angefiillt. Danach wurden 3 ml Ather zugegeben, die Probe auf einem
Mischrittler vermengt und fir 2 Min. bel 1000 U/Min. zentrifugiert. Das Zentrifugat wurde
bis auf den Bodersatz abgegossen und das Sediment im Rohrchen wurde mit 2 Tropfen

Lugolscher Losung angeférbt.

Von jeder konzentrierten Stuhlprobe eines Patienten wurden drei Objekttrager mittels einer
Pasteurpipette dinn bestrichen, mit einem Deckglas belegt und im Anschluss
mikroskopisch untersucht (Abbildung 6). Zunéachst wurden die zu untersuchenden Préparate
in 100-facher, im Anschluss in 400-facher Vergroferung durchgemustert. Von den drei
Préparaten eines Studienteilnehmers wurden mindestens zwei Objekttrager von zwel
Untersuchern mikroskopiert, wobei der zweite Untersucher keine Kenntnis Uber das
Ergebnis der ersten Untersuchung hatte. Das Ergebnis wurde auf einem Formular

dokumentiert, die Eingabe in das Datenverarbeitungssystem erfolgte zu einem spéteren
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Zeitpunkt.

Abbildung 6: Préparation der Objekttréger mit sedimentierter Stuhlprobe

2421 Qualitatskontrolle

Zur Qualitatskontrolle wurden von den 3117 Objekttragern 10% durch ein Zufallsverfahren
ausgewahlt. Von diesen Proben wurde erneut ein Préparat hergestellt und mikroskopiert.
Bel gleichen Ergebnissen wurde das Resultat der Probe in den Datensatz integriert. Bel
divergierenden Ergebnissen wurden die Ergebnisse von Original und Kontrolle
zusammengefasst.

2.5 Erfassung von klinischen Symptomen

Zur Erfassung der Morbiditét in der Studienbevolkerung wurde ein familienbezogener und
ein individueller Fragebogen erstellt. Die Befragung erfolgte in Form eines strukturierten
Interviews zwischen Januar und Februar 2004. Der individuelle Bogen (siehe Anhang)
fokussierte auf chronische klinische Symptome (Tabelle 9). Weiterhin wurden Fragen zum
individuellen Hygieneverhalten, Kontakt zu Tieren und Impfstatus gestellt. Fur die
Beantwortung des Familienfragebogens (siehe Anhang) war das Familienoberhaupt
zustandig. Bel Abwesenheit wurde das Familienmitglied befragt, welches fur die Fihrung
des Haushaltes in der Familie zustdndig war. Hier wurden Nahrungsgewohnheiten,

Zubereitung der Nahrung, Tierhaltung und Waschgewohnheiten erfragt.
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Tabelle 9: Definition der chronischen Beschwerden

Symptom Definition

Abdominelle Schmerzen Chronische oder rezidivierende Schmerzen im
Abdomen

Diarrho >3 [Tag breliger oder wassriger Stuhlgang

Obstipation < 3 /Woche harter Stuhlgang

Aufgetriebenes Abdomen Pralles, gespanntes Abdomen, M eteorismus

Konzentrationsstorungen Schwierigkeiten bel der geistigen Fokussierung

auf Aufgaben oder Gesprachsinhalte

Mudigkeit/L eistungsschwéche Erhohtes Schlaf - oder Ruhebedirfnis,
verminderte Leistungsfahigkeit bei korperlichen
Téatigkeiten

Appetitlosigkeit Verminderte Lust zur  Nahrungsaufnahme,
fehlendes Hungergefuhl

2.6 Antihelminthische Behandlung

Vor der antiheminthischen Behandlung wurden Blutproben fir h@matologische und
serologische Untersuchungen gewonnen. Jeder Proband wurde vor der Therapie hinsichtlich
moglicher Kontraindikationen einer Behandlung befragt; konnte eine Schwangerschaft
nicht ausgeschlossen werden oder wurde zum aktuellen Zeitpunkt gestillt, wurde auf eine
Behandlung verzichtet. Die Therapie erfolgte bei 672 Teilnehmern (75%) mit einmalig
Ivermectin (200png/kg/KG; Filmtablette, Revectina, Solvay Farma, Sao Paulo). 83 (9,3%)
Kinder (<5 aber >3 Jahren) wurden mit 400 mg Albendazol (Eskazole, GlaxoSmith Kline,
400mg 1ma taglich als Tablette oder Saft) und 51 (5,7%) Kinder (<3 Jahre) mit
Mebendazol (Vermox, Janssen Cilag, 100mg, 2x taglich, Uber 3 Tage als Suspension)
behandelt. Die Medikamenteneinnahme erfolgte in Gegenwart einer der Doktoranden.
Ivermectin wurde von der Firma Solvay, Mebendazol und Albendazol von der
Gesundheitsverwaltung (Secretaria de Salde) in Feliz Deserto kostenlos zur Verfiigung
gestellt. Bel mikroskopischem Nachweis von S. mansoni oder G. lamblia wurden den

Bewohnern eine Behandlung mit Praziquantel (1x 40mg/kg/KG Uber 3 Tage) bzw.
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Metronidazol (800mg Uber 6 Tage) durch Prof. Soares zugefuhrt. Teilnehmer, bel denen
eine mikrozytére, hypochrome Anamie diagnostiziert wurde, erhielten Eisenll-Sulfat
(200mg/Tag) oral, fur drei Monate.

2.7 Erfassung von Nebenwirkungen der antihelminthischen
Therapie

Am Tag nach der Blutabnahme wurden die Studienteilnehmer Uber das Ergebnis der
Blutbilduntersuchung informiert (Abbildung 7). Jeder Studienteilnehmer erhielt eine Kopie
des Ergebnisses. Bei diesem Besuch wurden die Studienteilnehmer zu Nebenwirkungen der
antihelminthischen Therapie befragt. Dokumentiert wurden klinische Symptome, die nach
der Medikamenteneinnahme von dem Bewohner wahrgenommen wurden. Mittels offener
Fragen wurde zunédchst allgemein nach Beschwerden gefragt, anschlief3end gezielt nach
folgenden Symptomen: Bauchschmerzen, Ubelkeit, Diarrhd, Kopfschmerzen, Schwindel,

Pruritus, Mudigkeit oder Appetitminderung. Zusétzlich wurde gefragt, ob der Abgang von

Wirmern im Stuhl beobachtet worden war.

Abbildung 7: Ubergabe der Ergebnisse der Blutuntersuchung und Erfragung von
Nebenwirkungen

2.8 Ethik

Die Studie wurde von der zustandigen Ethikkommission an der Escola de Ciéncias Médicas
de Alagoas (ECMAL) in Macei6 genehmigt. Vor Beginn der Studie wurde den Teilnehmern
das Prozedere erklart, jedes Familienoberhaupt erhielt zudem eine schriftliche Erklarung

Uber den geplanten Ablauf und das Ziel der Untersuchungen. Jeder Proband stimmte der
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Studienteilnahme durch Unterschrift einer Einversténdniserklarung zu. Bel Minderjdhrigen
erfolgte die Zustimmung und Unterschrift durch einen Erziehungsberechtigten. Jeder

Haushalt erhielt eine Kopie der Einverstandniserklarung.

Die Teilnahme oder Verweigerung an der Studie wurde jedem Bewohner, der die
Einschlusskriterien erfillte, freigestellt. Aus einer Nichtteilnahme ergaben sich keine
negativen Konsegquenzen fur den Betroffenen. Jedem Bewohner des Studiengebietes wurde
unabhéngig von einer Teilnahme eine kostenlose antihelminthische Therapie angeboten.
Auch nach gegebener Zustimmung konnte die Teilnahme an der Studie zu jedem Zeitpunkt

ohne weitere Konsequenzen abgebrochen werden.

Der Teil der Dorfbevdlkerung von Feliz Deserto, der nicht zur Studienpopulation gehorte,
wurde im Zuge einer Massenbehandlung nach Abschluss der Studie ebenfalls kostenlos mit

Ivermectin, bzw. mit Albendazol oder Mebendazol, behandelt.

2.9 Datenauswertung/ Statistik

Alle Daten erfolgte wurden in das Epi Info Programm (Version 6.04d., CDC, Atlanta, GA,
USA) eingegeben und auf Eingabefehler Gberprift. Die Berechnung der Préavalenzen und
entsprechenden 95% Konfidenzintervallen erfolgte mit dem Epi-Info-Modul. Zum
Vergleich von relativen Haufigkeiten wurde der Chi-Quadrat-Test eingesetzt. Ein p Wert
<0,05 galt a's statistisch signifikant. Ebenso wurde die Odds Ratio mit dem Epi- Info-Modul
berechnet. Weiterhin wurde Excel (Microsoft Excel Version 2007 WIN) fur Berechnungen

und Erstellung von Diagrammen genutzt.
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3 Ergebnisse

3.1 Alters- und Geschlechterverteilung der
Studienpopulation

Tabelle 10 beschreibt die Alters und Geschlechterverteilung der Studienpopulation. 53%
der Studienteilnehmer waren Frauen, 47% Manner. Die Studienpopulation bestand zu
einem grofRen Anteil aus Kindern und Jugendlichen, der Anteil der unter 15 Jahrigen betrug

knapp 46%. Die Geschlechterverteilung war in den Altersgruppen weitgehend

ausgeglichen.

Tabelle 10: Alters und Geschlechterverteilung in der Studienpopulation (n=1039)

Altersgruppen Gesamtpopulation Manner Frauen
n (%) n (%) n (%)
<5 129 (12,4%) 60 (46,5%) 69 (53,4%)
5bis9 187 (18,0%) 93 (49,7%) 94 (50,2%)
10 bis 14 160 (15,3 %) 82 (51,2%) 78 (48,7%)
15 bis 19 88 (8,4 %) 47 (53,4%) 41 (46,5%)
20 bis 39 267( 25,7%) 113 (42,3%) 154 (57,6%)
40 bis 59 149 (14,3 %) 66 (44,3%) 83 (55,7%)
>59 59 (5,6 %) 30 (50,8%) 29 (49,1%)
Gesamt 1039 (100%) 491 (47,2%) 548 (52,7%)
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3.2 Pravalenzintestinaler Helminthen und Protozoen.

In Tabelle 11 ist die Prévalenz von intestinden Parasiten in der Studienpopulation
dargestellt. Insgesamt waren be 76,7% der Studienteilnehmer intestinale Parasiten
nachweisbar. Intestinale Helminthen (70,5%) waren signifikant (p<0,05) haufiger as
intestinale Protozoen (27,2%).

Tabelle 11: Pré&valenz von intestinalen Helminthen und Protozoen in der
Studienpopulation mit 95% Konfidenzintervallen (n=1039)

Nachweisvon Anzahl absolut (n) Pravalenzin % (95%KI1)
intestinalen Helminthen 732 70,5 (67,7 - 73,2)
intestinalen Protozoen 283 27,2 (24,6 — 30,1)
mindestens einer Helminthen 797 76,7 (74,0 - 79,2)

oder Protozoenspezies

Tabelle 12 zeigt die geschlechtsspezifische Pravalenz intestinaler Parasiten. Es fanden sich
keine signifikanten Unterschiede in der Prévalenz der intestinalen Helminthen oder

Protozoen zwischen M&nnern und Frauen (p>0,05).

Tabelle 12: Geschlechtsspezifische Prévalenz von intestinalen Helminthen und
Protozoen mit 95% Konfidenzintervallen (n=1039)

Geschlecht Anzahl absolut (n) Pravalenz in % (95% KI)
Frauen (n=548) 412 75,5 (71,3 — 78,8%)
Manner (n=491) 385 78,4 (74,5 — 81,9%)

Die Préavalenz der verschiedenen Helminthen und Protozoenspezies ist in Tabelle 13
dargestellt. Mit 54,2% war A. lumbricoides die haufigste intestinale Helminthenspezies,
gefolgt von Hakenwirmern (37,5%) und T. trichiura (31,9%). Deutlich seltener waren S.
stercoralis (6%) und S. mansoni (7,7%) nachweisbar. Taenia spp. konnte in keiner
Stuhlprobe nachgewiesen werden. Intestinalen Protozoen E. histolytica bzw. E. dispar

(12,7%), E. coli (12,9%) und G. lamblia (9,6 %) wurden vergleichbar haufig nachgewiesen.
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Tabelle 13: Haufigkeit intestinaler Helminthen und Protozoen in der
Studienbevdlker ung (n=1039) mit 95% Konfidenzintervallen (95% KIl)

Parasit Anzahl absolut (n) Anteil in % (mit 95% KI)
A. lumbricoides 563 542 (51,1- 57,2)
T. trichiura 331 31,9 (29,0 - 34,9
Hakenwiirmer 390 37,5 (34,6 - 40,6)
S. stercoralis 58 56 (43-72)
S. mansoni 80 7,7 (6,2-95)
E. vermicularis 3 03 (0,1-09)
H. nana 4 04 (01-11)
E. histolytica/dispar 132 12,7 (10,8 - 14,9
E. coli 134 12,9 (11,0-15,2)
G .lamblia 100 96 (7,9-11,6)

3.3 Polyparasitismus

Der Vergleich von Mono- vs. Polyparasitismus ist in Tabelle 14 dargestellt.
Polyparasitismus war doppelt so haufig anzutreffen wie Monoparasitismus (69 vs 31%,
p<0,05). Sechs verschiedene Parasitenspezies wurden nur bei 4 Studienteilnehmern
nachgewiesen (0,5%). 37 % der mehrfach infizierten Teilnehmer (n=549) hatten eine
Doppelinfektion mit A. lumbricoides und Hakenwirmern, 35,5% eine Doppelinfektion aus
T. trichiura und A. lumbricoides. Bel 19% konnten alle drei genannten Helminthen

gefunden werden.

Tabelle 14: Haufigkeit von Mono- vs. Polyparasitismus bei Bewohnern mit mindestens

einem Parasiten in der Stuhlprobe (n=797)

Anzahlintestinaler Anzahl absolut Antel in %
Parasitenarten n
1 Parasitenspezies 248 31
2 Parasitenspezies 262 3
3 Parasitenspezies 180 23
4 Parasitenspezies 66 8
5 Parasitenspezies 37 5

6 Parasitenspezies 4 05
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3.4 Alters- und geschlechtsspezifische Pravalenz intestinaler
Parasiten in der Studienbevdlkerung

Abbildung 8 zeigt die altersspezifische Verteilung des Befalls mit intestinalen Parasiten.
Insgesamt hatten 70% der Kleinkinder (< 5 Jahre) eine intestinale Parasitose. Die Préavalenz
wies ein Maximum von 87% bel den 5-9-Jahrigen auf und war bel den 10-14- (83%) bzw.
15-19-Jahrigen (86%) fast ebenso hoch. Insgesamt war die Pravalenz bel den 0-19-Jahrigen
signifikant hoher als bei den >20-Jahrigen (p <0,05). Die Pravalenz bei Erwachsenen (>20
Jahre) lagbel 60 — 70% und damit &hnlich hoch wie bei Kleinkindern.
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Helminthen und Protozoen
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<5 5bis9 10bis 14 15bis19 20bis39 40 bis 59 >59

Alter in Jahren

Abbildung 8: Prévalenz von intestinalen Helminthen und Protozoen in den
untersuchten Alter sgruppen mit 95% Konfidenzintervallen.
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Abbildung 9 stellt die geschlechtsspezifische Préavalenz von intestinalen Helminthen in
Abhangigkeit des Alters dar. Madchen hatten in den ersten funf Lebengahren signifikant
haufiger intestinale Helminthen als Manner (p<0,05). Die Pravalenz war bei den weiblichen
Teilnehmern in der Altersgruppe der 59 Jahrigen signifikant hoher as in alen anderen
Altergruppen (p<0,05). Bei den mannlichen Bewohnern wurde die maximale Prévalenz
intestinaler Parasiten bel den 15-19-Jéhrigen nachgewiesen, welche signifikant héher war
as in den anderen Altersgruppen (p<0,05) und auch signifikant haufiger as bei
gleichatrigen Ma&dchen (p<0,05).

<0,05
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Alter in Jahren

Abbildung 9: Alters- und geschlechtsspezifische Pravalenz von Geohelminthen und S.
mansoni mit 95% Konfidenzintervallen. Bei den <5 Jahrigen waren signifikant mehr
weibliche Telnehmer und be den 15-19Jahrigen signifikant mehr maéannliche
Tellnehmer mit intestinalen Helminthen infiziert (p<0,05).
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3.5 Altersspezifische Pravalenz einzelner Helminthenspezies
in der Studienbevolkerung

In Abbildung 10 werden die atersspezifischen Pravalenzen der héufigsten Helminthen
dargestellt. A. lumbricoides war - auf3er bei den 40-59 Jahrigen - in alen Altersgruppen
signifikant haufiger als T. trichiura, S. stercoralis und Hakenwirmer.

In der Altersgruppe der 5-9-Jahrigen wurde sowohl fur A. lumbricoides (63%; p<0,05) und
T. trichiura (52%; p<0,05) as auch fur S. stercoralis (10%; p>0,05) die hdochste Pravalenz
nachgewiesen (p Werte im Vergleich zu den anderen Altersgruppen). Bel Hakenwirmern
stieg die Pravalenz erst im Alter von 15 bis 19 Jahre auf ein Maximum von 52% (p<0,05 im
Vergleich mit den anderen Altersgruppen). S. mansoni war bel den 0-4-Jdhrigen nicht
nachweisbar; die Pravalenz zeigte jedoch einen signifikanten Anstieg mit einem Maximum
von 15% in der Altersgruppe der 10-14-Jéhrigen (p<0,05 im Vergleich zu den anderen
Altersgruppen).
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Abbildung 10: Altersspezifische Prévalenz der Helminthenspezies.
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3.5.1 A.lumbricoides

Die aters und geschlechtsspezifische Préavalenz von A. lumbricoides ist in Abbildung 11
dargestellt. Frauen erreichten die hochste Pravalenz von A. lumbricoides bereits mit 59
Jahren, Mannern erst mit 15-19 Jahren. Die Pravalenz dieser Helminthenspezies unterschied
sich bel beiden Geschlechtern jedoch nicht in den einzelnen Altersgruppen Auch zwischen

den Geschlechternkonnte kein Unterschied nachgewiesen werden (p>0,05).
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Abbildung 11: Geschlechts- und alter sspezifische Prévalenz von A. lumbricoides mit
95% Konfidenzintervallen.
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3.5.2 T. trichiura

Die dters- und geschlechtsspezifische Pravalenz von T. trichiura wird in Abbildung 12
gezeigt. Bis zur Altersgruppe der 20-39-Jéhrigen verliefen die Préavaenzkurven fir Manner
und Frauen nahezu parallel. Insgesamt waren Frauen nicht signifikant haufiger mit T.
trichiura infiziert als Méanner (p>0,05). Einen signifikanten Unterschied der Pravalenz
(Frauen > Manner) gab es nur bei den 20-39-Jéhrigen (p<0,05). Nach einer maximalen

Préavalenz bei den 5-9-Jéhrigen fiel die Prévalenz bei beiden Geschlechtern im Vergleich zu
den anderen Altersgruppen signifikant ab (p<0,05).
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Abbildung 12: Geschlechts- und alter sspezifische Pravalenz von T. trichiura mit 95%
Konfidenzintervallen. In der Altersgruppe der 20-39 Jahrigen waren Frauen
sgnifikant  haufiger mit T. trichiura infiziert as Maéanner (p<0,05).
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3.5.3 Hakenwirmer

In Abbildung 13 ist die alters- und geschlechtsspezifische Pravalenz von Hakenwirmern
dargestellt. Altersunabhéngig hatten Manner signifikant haufiger eine Hakenwurminfektion
as Frauen (p<0,05). Bel Betrachtung der einzelnen Altersgruppen war zudem bel den 10-
14- und 15-19-Jdhrigen  Méannern  eine  sSignifikant  hohere  Prévalenz von
Hakenwurminfektionen zu verzeichnen ads bel den Frauen (p<0,05). Die maximale
Prévalenz erreichten Frauen friher (5-9-Jahrige) als die mannlichen Teillnehmer (15-19-
Jahrige). Bei beiden Geschlechtern waren die Altersgruppen mit der maximalen Pravalenz

signifikant haufiger von Hakenwiirmern betroffen als ale anderen Altersgruppen (p<0,05).
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Abbildung 13: Geschlechts- und alter sspezifische Pravalenz von Hakenwirmern mit
95% Konfidenzintervallen. Bei den 10-14 und 15-19 Jahrigen waren die méannlichen
Bewohner signifikant haufiger mit Hakenwurmern infiziert als die weiblichen (p<0,05).
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3.5.4 S. mansoni

Frauen wiesen atersunabhdngig eine signifikant niedrigere Prévalenz der intestinalen
Schistosomiasis als Ménner auf (p<0,05). Weiterhin unterschied sich die die Pravalenz von
S mansoni bei Frauen in den einzelnen Altersgruppen nicht. In Unterscheidung der
Altersgruppen waren mannliche Bewohner von 10-14- und 15-19-Jahren signifikant
haufiger mit S mansoni infiziert als weibliche Bewohner (p<0,05) (Abbildung 14). Bei den
Méannern war die Pravalenz bei den 10-14-Jahrigen maximal, und auch signifikant hoher als
in allen anderen Altersgruppen (p<0,05).

Manner

Pravalenz in %
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Abbildung 14: Geschlechts- und alter sspezifische Pravalenz von S. mansoni mit 95%
Konfidenzintervallen Bel den 10-14 Jahrigen und 15—19 Jahrigen waren Manner
sgnifikant haufiger mit S, mansoni infiziert als Frauen (p<0,05).
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355 S sercoralis

In Abbildung 15 wird die aters und geschlechtsspezifische Pravalenz von S stercoralis
gezeigt. Bei Frauen lag das Maximum in der Gruppe der 5-9-Jahrigen (10%), bei den
Ménnern in der Gruppe der 40-59-Jahrigen (12,1%), es gab jedoch keinen signifikanten
Unterschied der Préavalenz zwischen den Altersgruppen. Auch zwischen den Geschlechtern

konnte kein signifikanter Unterschied nachgewiesen werden (p>0,05).
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Abbildung 15: Alters- und geschlechtsspezifische Préavalenz von S. stercoralis mit 95%
Konfidenzintervallen
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3.6 Alterss und geschlechtsspezifische Préavalenz von
Protozoen

Abbildung 16 beschreibt die atersspezifische Pravalenz der unterschiedlichen
Protozoenspezies unabhangig vom Geschlecht. G. lamblia war bel den <5-Jdhrigen
signifikant haufiger als in den anderen Altersgruppen (p<0,05). Bel den 5 9-Jahrigen war
die Pravalenz von E. histolytica signifikant haufiger ds bei den <5, 10-14 und 15-19

Jahrigen (p<0.05). E. coli war ebenfalls bei den 5-9 Jahrigen am haufigsten; diese Prévalenz
unterschied sich signifikant zu allen anderen Altersgruppen (p<0,05).
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Abbildung 16: Altersspezifische Pravalenz intestinaler Protozoen (G. lamblia, E.
histolytica/E.dispar, E.coli).
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Der geschlechtsspezifische Vergleich der Pravalenz von G. lamblia ist in Abbildung 17
dargestellt. Bei beiden Geschlechtern fand sich eine maximale Pravalenz in der
Altersgruppe der <5 - Jdhrigen, nur bei mannlichen Bewohnern war dieser Unterschied
signifikant zu allen anderen Altersgruppen (p<0,05). Jungen waren in dieser Altersgruppe
auch signifikant haufiger als Méa&dchen betroffen (p<0,05). Mit zunehmendem L ebensalter
nahm die Prévalenz bei beiden Geschlechtern stetig ab.

60 T

p <0,05

Manner

Pravalenz in %
w
o
1

N
o
1

Frauen

10 A

<5 5bis 9 10 bis 14 15bis19 20bis39 40bis 59 > 59
Alter in Jahren

Abbildung 17: Geschlechts- und alter sspezifische Pravalenz von G. lamblia mit 95%

Konfidenzintervallen. Bei den <5 Jahrigen waren Jungen signifikant haufiger als
Madchen betr offen (p<0,05).
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Die graphische Darstellung der geschlechtsspezifischen Prévalenzkurven von E. histolytica/
E. dispar und E. coli findet sich in Abbildung 18 und 19. Die Gesamtpravalenz war bei
Frauen fr beide Amdobenspezies hohere (p<0,05). In einzelnen Altersgruppenkonnte dieser
Unterschied nicht gezeigt werden, ebenso unterschieden sich die Altersgruppen nicht

untereinander (p>0,05).
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Abbildung 18: Geschlechts- und alter sspezifische Prévalenz von E. histolytica/E.dispar
mit 95% Konfidenzintervallen.
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Abbildung 19: Geschlechts- und altersspezifische Pravalenz von E. coli mit 95%
Konfidenzintervalle

3.7 Klinische Symptomatik

In Tabelle 15 sind die klinischen Symptome der Studienbevolkerung dargestellt.
Abdominelle Schmerzen wurden von 47,8% der Befragten as haufigstes Symptom
angegeben. Uber ein aufgetricbenes Abdomen, verminderte Leistungsfahigkeit,
Konzentrationsschwéche, Appetitlosigkeit oder Wirmer im Stuhl klagten ca. 25% der
Studienbevilkerung; Obstipation und Diarrhd wurde von 12 bzw. 14% der Befragten
beklagt.

Die bivariaten Risikofaktorenanalyse ergab eine signifikante Assoziation (OR: 1,24, 95%
KI: 1.03- 1.98, p<0,05) von abdominellen Schmerzen mit der Présenz von pathogenen
Protozoen (Nachweis von E. histolytica/E. dispar und/oder G. lamblia) wéhrend ein solcher
Zusammenhang nicht mit intestinalen Helminthen bestand. Auch fir Polyparasitismus
konnte keine Assoziation mit klinischen Symptomen gezeigt werden. Weiterhin waren
pathogene Protozoen signifikant mit einem aufgetriebenen Abdomen assoziiert (OR: 1,47
95% KI: 1.04 - 208 p<0,05). Fur die Symptome Appetitlosigkeit, Diarrho,
Konzentrationsstérungen, verminderte Leistungsfahigkeit sowie Obstipation und dem
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Nachweis intestinaler Parasitosen konnte kein entsprechender Zusammenhang festgestel It
werden.

Tabelle 15: Pravalenz von Krankheitssymptomen in der Studienbevélkerung (n=1039)

Symptom Anzahl absolut (n) %
Abdominelle Schmer zen 467 47,8
Verminderte 299 30,6

L eistungsfahigkeit
Aufgetriebenes Abdomen 279 28,6
K onzentrationsschwéche 240 24,6
Appetitlosigkeit 230 23
Diarrho 146 14,9
Obstipation 123 12,6
Bewohner mit Beschwerden 811 78,1

In Tabelle 16 werden die haufigsten Symptome bel der Hauptrisikogruppe der 5 bis 19-
Jahrigen dargestellt. 328 (80%) der Kinder und Jugendlichen beklagten Symptome, am
haufigsten abdominelle Schmerzen (60%), verminderte Leistungsfahigkeit (29,5%) und
Appetitlosigkeit (22,7%). Diese Altersgruppe war signifikant haufiger von chronischen
Symptomen betroffen als alle anderen Altersgruppen (OR:2.34, 95% K1 1.79-3.07 p<0,05).
In einer bivariaten Anayse ergab sich fur das Symptom ,, verminderte L eistungsfahigkeit*
ein signifikanter Zusammenhang mit der Prasenz von Hakenwirmern (OR: 1.56; 95% KI:
0.99 - 245; p<0,05). Auch fur das Symptom ,aufgetricbenes Abdomen” konnte ein
Zusammenhang mit pathogenen, intestinalen Protozoen (OR:2,3, 95% KIl: 1.15 - 4.58;
p<0,05) festgestellt werden.
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Tabelle 16: Haufige Krankheitssymptome bei den 5-19 Jahrigen (n=410)

Symptome Anzahl absolut (n) %
Abdominelle Schmer zen 246 60
Verminderte 121 29,5

L eistungsfahigkeit
Appetitlosigkeit 93 22,7
K onzentr ationsschwache 75 18,3
Diarrho 70 17,1
Obstipation 34 8,3
aufgetriebenes Abdomen 107 6,1
Anteil mit Beschwerden 328 80,1

3.8 Nebenwirkungen der antiparasitaren Therapie

806 Bewohner Feliz Desertos wurden unabhéngig vom Ergebnis der mikroskopischen
Stuhluntersuchung, mit einem Antihelminthikum behandelt. Von 730 Personen (83%) die
mit lvermectin, von 99 (12%) die mit Albendazol und von 61 (6%) die mit Mebendazol
behandelt wurden, konnten von 672 bzw. 83 bzw. 51 Personen Angaben zu
Nebenwirkungen erhoben werden (Tabelle 17).

Die Rate der Nebenwirkungen unterschied sich nicht signifikant nach Einnahme von
Albendazol (30,1%), Ivermectin (28,2%) oder Mebendazol (15,7%). Die Nebenwirkungen
waren durchgehend mild und selbst limitierend. Die Nebenwirkung ,Abdominelle
Beschwerden® wurde am haufigsten (p<0,05) nach der antiparasitéaren Therapie angegeben,
jedoch ohne Assoziation mit einem bestimmten Antihelminthikum (22,6% bei Ivermectin
vs. 24,4% bel Albendazol vs. 11,8% bei Mebendazol, p>0,05).

Weniger als 5% de Telnehmer klagten nach der Therapie Uber Schwinde,
Kopfschmerzen, Diarrhé oder Ubelkeit; noch seltener wurde tiber Obstipation, Mudigkeit,
Pruritus oder trockenen Mund geklagt. Das Auftreten dieser Nebenwirkungen war ebenfalls
unabhangig von der Art des Antihelminthikums.
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Tabelle 17: Nebenwirkungen von Ivermectin, Albendazol und Mebendazol in der
Studienpopulation

Nebenwirkungen | ver mectin Albendazol M ebendazol Gesamt
in % (n) in % (n) in % (n) in %(n)
Abdominelle 226 (152) 24,4 (21) 11,8 (6) 222 (179)
Beschwerden
K opfschmer zen 34(22 23(2 0 2,5(24)
Schwindel 1,9 (12) 12 (1) 0 1,6 (13)
Diarrho 2,9 (20) 23(2 59(2) 29 (24)
M Udigkeit 06 (4) 1,2(2) 0 07 (9)
Ubelkeit 1,6 (12) 1,2 (1) 0 15(12)
Obstipation 01(1) 0 0 01(1
Pruritus 0 0 0 0
Trockener Mund 0 0 0 0
Songtige 25 (17) 23(2) 0 24(19
mindestens eine 282 (190) 30,1 (25) 157 (8) 152 (123)
Nebenwirkung

In der bivariaten Anayse konnte keine Assoziation zwischen dem Auftreten von
Nebenwirkungen und Présenz verschiedener Helminthenspezies gezeigt werden. Auch das
Vorliegen von Polyparasitismus war nicht mit einer erhdhten Nebenwirkungsrate

verbunden.

31% der Probanden ohne Nachwels intestinder Parasiten in der Stuhlprobe berichteten
ebenfalls Gber Nebenwirkungen der antiparasitéren Therapie, am haufigsten wurden auch
hier abdominelle Beschwerden angegeben (26,2%). Ebenso haufig wurde dieses Symptom
auch von Teillnehmern mit intestinalen Parasiten beklagt. Personen, die schon vor Einnahme
des Antihelminthikums abdominelle Schmerzen angegeben hatten (n=159), gaben dieses
Symptom auch signifikant haufiger als Nebenwirkung nach Therapie an (29 vs. 15%, OR
2.17, p<0,05).
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4  Diskussion

Ziel der vorliegenden Studie war es, die Pravalenz intestinaler Helminthen und Protozoen
einer reprasentativen Studienbevolkerung zu erheben, alters - oder geschlechtsspezifische
Unterschiede zu definieren und charakteristische Symptome zu erfassen. Zudem sollten
Nebenwirkungen nach einer antihelminthischen Therapie mit Ivermectin, Mebendazol oder
Albendazol erhoben und verglichen werden. Als Studienpopulation wurde eine
Fischerdorfgemeinschaft im Nordosten von Brasilien herangezogen, bei welcher eine hohe
Pravalenz interstinaler Parasiten vermutet wurde. Vorhandene Studien untersuchten meist
ausgewahlte Bevolkerungsgruppen aus Endemiegebieten, beispielsweise Schulkinder,
Farmarbeiter, Kindertagesstétten oder Schwangere® 8. Die Lebensumsténde in Feliz
Deserto waren mangelhaft: fast alle Familien hatten eine Toilette ohne korrekte
Abwasserentsorgung, ebenso wenige eine Kochstelle innerhalb des Hauses, ein hoher
Anteil der Bewohner war Analphabet. Folglichist Feliz Deserto als reprasentativ fir viele

Armutsgebiete in Brasilien, und auch in anderen Landern Siidamerikas, einzuschétzen.

Die erhobenen Daten zeigen eine hohe Prévalenz intestinaler Parasiten bei alen
Altersgruppen und beiden Geschlechtern, sowie eine hohe Morbidité, wie se
typischerweise mit intestinalen Parasiten assoziiert ist. Die Nebenwirkungen nach
antihelminthischer Therapie waren allgemein mild und passagar. Es konnte kein gehéuftes
Auftreten von Nebenwirkungen bel einem Antihelminthikum oder Prasenz einer

Helminthenspezies gezeigt werden.

4.1 Alters- und Geschlechtervertellung

Die ausgewdhlte Studienpopulation umfasste alle Altersklassen, 46% der Teilnehmer waren
jedoch junger als 15 Jahre und nur eine Minderheit (n=59) war &lter als 59 Jahre. Die
Geschlechterverteilung in der Studienpopulation war mit 53% weiblichen und 47%
mannlichen Tellnehmern ausgeglichen. Ein tendenziell hoherer Anteil an Frauen in der
Altersgruppe der 20-39-Jahrigen (p>0,05) ist vermutlich durch die Berufstétigkeit der

mannlichen Bevolkerung aulerhab des Dorfes, z.B. as Sasonarbeiter bei der
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Zuckerrohrernte, bedingt. Die demographischen Daten zeigen einen reprasentativen

Ausschnitt der brasilianischen Landbevdlkerung.

4.2 Allgemeine Préavalenz intestinaler Helminthen und
Protozoen in der Studienbevilkerung

Die mikroskopische Untersuchung der Stuhlproben konnte bei 76,6% der Studienteilnehmer
mindestens einen intestinalen Parasiten nachweisen. In Covas, Pernambuco konnte eine
ghnlich hohe Pravalenz (69%) intestinaler Parasiten nachgewiesen werdert!. Sowohl in
Feliz Deserto a's auch in Covas lassen das tropische Klima und eine Studienpopulation mit
einem niedrigen soziookonomischen Status eine hohe Prévalenz intestinaler Parasiten
erwarten. Eine Studie in Sergipe (Nordostbrasilien) zeigte hingegen ein deutlich niedrigeres
Vorkommen intestinaler Parasiten (55%) und im Besonderen von Helminthen (<10%)'°.
Ursachlich hierfir war vermutlich die Lage des Studiengebietes in einer halbtrockenen
Zone mit folglich ungiinstigeren Lebensbedingungen fir intestinale Helminthen. Auch die
landliche Lage von Feliz Deserto ist ursachlich fur das hohe Vorkommen intestinaer
Parasiten Die Landbevolkerung ist durch Fakaliendiingung benachbarter Felder deutlich
stérker exponiert als stadtische Regionen. Dies bestétigt eine Studie in Pernambuco, die in
einer urbanen Siedlung eine deutlich geringere Prévalenz intestinaler Parasiten (vor alem
von Helminthen) nachwies als bel der landliche Gruppe (22% vs. 93%), bei sonst

vergleichbaren Umweltbedingungert®.

Einfluss auf die Pravalenz intestinaler Parasiten hat - neben den lokalen Gegebenheiten in
der BevOlkerung - die Anzahl untersuchter Stuhlproben und die Methode der
Stuhlaufbereitung. In Feliz Deserto wurde der Nachweis intestindler Helminthen oder
Protozoen anhand einer einzelnen Stuhlprobe erbracht. Aufgrund der unregelméfdigen
Ausscheidung der Parasiten(eier) ist mit einer einzigen Stuhlgewinnung ein falsch negatives
Ergebnis moglich. Ene negative Stuhlprobe in Feliz Deserto ist somit nicht as sicherer
Ausschluss einer intestindlen Parasitose zu werten. Studien, die drei verschiedene
Stuhlproben untersuchten, zeigen - bei sonst gleichen Umweltbedingungen - oft hohere
Prévalenzen as in Feliz Deserto. Anhand von drei Stuhlproben wurde in einer Studie in

Pernambuco (vier Dérfer im Landesinneren) bel 99% der Studienteilnehmer eine intestinale
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Parasitose nachgewieser?. Bei einer Eingeborenenbevlkerung eines Indianerreservats in
Mato Grosso lag die Prévaenz intestinaler Parasiten (ebenfals drei verschiedene
Stuhlproben) ferner bei 89%°".

Ein Charakteristikum intestinaler Parasiten ist, das sie korkumittierend auftreten. Das hangt
damit zusammen, dass unterschiedliche Spezies identische Tranmissionsmodi haben. So
hatten auch die Bewohner Feliz Desertos haufiger eine Koinfektion als eine Monoinfektion
(69% vs. 31%; p <0,05). Knapp 20% der Personen war sogar mit drel Helminthenspezies
infiziert. Ahnliche Ergebnisse wurden in vergleichbaren Studien gezeigt®® 8.
Polyparasitismus gilt as Zeichen eines hohen Expositionsrisikos und ist zudem mit hoher

Morbiditst assoziiert** 1°,

4.3 Pravalenz intestinaler Helminthen

4.3.1 Pravalenz der intestinalen Helminthenspezies

A. lumbricoides war mit einer Pravalenz von 52% der haufigste Parasit in Feliz Deserto.
Danach folgten Hakenwurmern (38%) und T. trichiura (32%). Eine Studie in Pernambuco
zeigte - bel einer vergleichbaren Studienpopulation — &nliche Pravalenzen wie in Feliz
Deserto: A. lumbricoides und Hakenwirmern wurde bei 47%, und T. trichiura bel 45% der
Bevolkerung nachgewieser®. Armut, schlecht hygienische Verhaltnisse, schlechte
medizinische Versorgung und ein feucht-warmes Klima sind bekannte Risikofaktoren fir
eine hohe Pravalenz intestinaler Parasiten. Alle diese Faktoren liegen auch in Feliz Deserto
vor. Zudem lauft die Mehrheit der Bevolkerung in Feliz Deserto barfuss in Gummisandalen
(so genannte ,,chinelas*) die keinen Schutz vor den Larven von Hakenwiirmern und von S.
stercoralis bieten. Zahlreiche Familien hatten einen Hund oder eine Katze deren
Exkremente auf der Strasse lagen, Uber die die Bewohner barfuss liefen oder Kinder auf den
Strassen spielten. Eine extrem hohe Préavalenz von Hakenwirmern (80%), T. trichiura
(70%) und A. lumbricoides (62%) zeigte eine Studie in Recife/Nordostbrasilien
(Dorfbewohner, ale Altersklassen)®*. Der Autor begriindete diese hohe Pravalenz in der
Fakaldiingung der umliegenden Felder, auf denen ein Grofdteil der Bewohner arbeitete. In

Feliz Deserto sind zahlreiche Manner Fischer. Diese Berufsgruppe hat naturgemdl eine
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geringere Exposition gegenuber Geohelminthen. Zudem wurden in dieser Studie
verschiedene Stuhlproben untersucht. Vermutlich ist deswegen die Pravalenz intestinaler

Parasiten hoher alsin Feliz Deserto.

Deutlich seltener als Hakenwirmer wurde S stercoralis (5,6%) nachgewiesen. Ebenso wie
bei Hakenwurmern erfolgt die Infektion transkutan. Die tatséchliche Prévalenz in Feliz
Deserto ist vermutlich wesentlich hoher, weil die MIF-Konzentrationsmethode nicht
optimal fur den Nachweis von S stercoralis Larven ist. Besser geeignet ist die
Baermannmethode®° 1%, die aus logistischen Griinden nicht durchgefiihrt werden konnte.
Andere Studien, die ebenfals keine Baermannmethode einsetzten, zeigten &hnliche

Pravalenzen unter 15%°° %/,

Eine Pravalenz der Schistosomiasis von 8% war Uberraschend, denn Feliz Deserto wird von
den Gesundheitsbehdrden nicht als Endemiegebiet fur Schistosomen angesehen. Andere

Regionen von Alagoas sind jedoch als Endemiegebiete bekannt!??

. Im Vergleich zu
bekannten Endemiegebieten war die Pravalenz in Feliz Deserto allerdings gering: In einem
Armutsgebiet in Pernambuco wurde bel 58% der Dorfbewohner S mansoni

123

nachgewiesen°. Wie sich die Einwohner von Feliz Deserto mit Schistosomen infizierten,

konnte nicht eruiert werden.

Wie erwartet wurde in keiner Stuhlprobe Taenien gefunden. Zum einen ist der Verzehr von
rohem Fleisch in Feliz Deserto nicht Ublich, zum anderen ist der Nachweis von Proglottiden
schwierig, weil die Ausscheidung intermittierend erfolgt. In anderen Studien in

Nordostbrasilien wurden ebenfalls keine Taenien nachgewieser?® 3!,

H. nana wurde nur bei 0,4% der Stuhlproben gefunden. Wie auch andere Autoren
bestétigten, ist diese Helminthenspezies vergleichsweise selterf®2” 133, Ahnlich selten wurde
E. vermicularis (0,3%) nachgewiesen. Die tatsachliche Pravalenz ist vermutlich héher. Die
Klebestreifenmethode hat die héchste Sensitivitét im Nachweis von E. vermicularis dadie
Eiablage periana erfolgt. Ein mikroskopischer Nachweis der Eier gelingt nur bel sehr
starkem Befal oder Obstipation. Die Klebestreifenmethode lief3 sich aus logistischen
Grinden in Feliz Deserto nicht durchfihren. Andere Studien in landlichen Gebieten

Brasiliens fanden (bei gleicher Methodik) Pravalenzen zwischen 0- 9%2° 332,
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4.3.2 Altersspezifische Pravalenz intestinaler Helminthen

In Feliz Deserto wurde die hochste Préavalenz intestinaler Parasiten bei den 59 Jahrigen
(87 %), 10-14 Jahrigen (83%) und den 15-19 Jahrigen (86%) nachgewiesen. Auch andere
Autoren fanden - in brasilianischen Risikogebieten oder Populationen weltweit - maximale
Pravalenzen in ahnlichen Altersgruppert® ¥ 24, Ursache fir die maximale Pravalenz in
dieser Altersgruppe ist vermutlich eine besonders hohe Exposition in diesem Alter durch
altersspezifische Verhaltensmuster. Bel den verschiedenen Helminthenspezies zeigten sich

jedoch unterschiedliche Verlaufe der Pravalenzkurven:

A. lumbricoidesund T. trichiura, deren Infektionsweg fakal-oral ist, wurden bei den 59
Jahrigen am haufigsten nachgewiesen. Urséchlich ist vermutlich eine zunehmende
Selbststandigkeit der Kinder in diesem Alter (z.B. eigenstandige Nahrungsaufnahme),
hygienisches Verhdten ist jedoch héufig noch nicht présent. Dies fuhrt zu einer hohen
Infektionswahrscheinlichkeit dieser Altersgruppe. Werden die Kinder dter, nimmt das

hygienische Verhalten zu, und die Préavalenz dieser Erreger ab.

Transkutane Erreger wie Hakenwirmer und S. mansoni wurden hingegen am haufigsten bei
alteren Kindern nachgewiesen (Hakenwirmern bei den 15-19 Jahrigen, S mansoni bei den
10-14 Jahrigen) nachgewiesen. Auch Bradley?® bestétigte eine mit dem Alter zunehmende
Prévalenz von Hakenwirmern bis zu einem Alter von 20 Jahren. Ebenso wurden fir die
Schistosomiasis in brasilianischen Endemiegebieten steigenden Préavalenzen mit steigendem
Alter (bis zu 20 Jahren) beschrieben?®. Auch hier ist ein altersspezifisches Verhalten als
Ursache zu vermuten: mit steigendem Alter steigt auch die Mobilitét, die Kinder spielen auf
den Dorfstral3en, kdnnen schwimmen, die Anzahl der Feldarbeiter nimmt zu. Die Gefahr
einer Infektion mit Hakenwurmer und Schistosomen steigt, préventive Mal3nahmen (z.B.

festes Schuhwerk) werden jedoch nur von wenigen wahrgenommen.

Wenngleich in den Altersgruppen der 5-19 Jahrigen in Feliz Deserto die Préavaenz
intestinaler Parasiten am hochsten war, lag diese bis ins hohe Alter bei etwa 60%. Mit
steigendem Alter verbessert sich das hygienische Verhalten, doch lassen
Umweltbedingungen in Dorfern wie Feliz Deserto eine komplette Eliminierung intestinaler
Parasiten nicht zu. Auch Zani®! et al. beschrieben, in einer landlichen Gemeinde in

Pernambuco be dteren Bewohnern Uber 30 Jahre, Pravalenzen von A. lumbricoides, T.
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trichiura und Hakenwirmern von 32%, 32% und 47%. Intestinale Helminthen und
Protozoen stellen in brasilianischen Risikogebieten kein ausschliefdiches Problem des
Kindesalters dar. Préaventivprogramme oder Massenbehandlungen sollten adle

Altersgruppen einschlief3en.

4.3.3 Geschlechtsspezifische Pravalenz intestinaler Helminthen

Insgesamt waren Méanner und Frauen in Feliz Deserto gleich haufig mit intestinalen
Parasiten infiziert. In anderen Studien brasilianischen Risikogebieten wurde haufig
ebenfalls kein geschlechtsspezifischer Unterschied beschrieber?®. Daten, die jedoch
geschlechtsspezifische Unterschiede nicht nur in der Gesamtbevdlkerung, sondern auch in

einzelnen Altersgruppen darstellen, gibt es kaum.

In Feliz Deserto gab es in einigen Altersgruppen signifikante Unterschiede der Prévalenz
intestinaler Parasiten zwischen dem mannlichen und weiblichen Geschlecht. So waren
Médchen aus der Gruppe der unter 5 Jahrigen haufiger als Jungen mit intestinalen
Helminthen infiziert (p<0,05). Eine Ursache fur diesen Unterschied konnte nicht eruiert
werden; geschlechtsspezifische Verhatensmuster sind in diesem Alter nicht bekannt. Eine
vergleichbare Studienpopulation in Recife konnte bei 0 - 12 Jahrigen M&dchen auch eine
gering héhere Préavalenz feststellen jedoch ohne signifikanten Unterschied™®. Manner waren
hingegen in der Gruppe der 15-19 Jahrigen in Feliz Deserto signifikant haufiger mit
intestinalen Helminthen infiziert as gleichatrige Frauen (p<0,05). Vermutlich ist ein
unterschiedlicher Reifungsgrad von Madchen und Jungen in diesem Alter die Ursache: Die
Mé&dchen halten sich vermehrt im Haus auf und zeigen ein korrekteres hygienisches
Verhalten Die Jungen dagegen sind vie auf den Strassen unterwegs und damit stérker
exponiert. Einige bereits in die Feldarbeit integriert; dort ist der hygienische Standard meist
noch mangelhafter alsin der hduslichen Umgebung.

Beal Analyse der einzelnen Wurmarten konnten fir A. lumbricoides und S. stercoralis kein
geschlechtsspezifischer Unterschied der Prévalenz gezeigt werden. Auffallig war hingegen
eine deutlich hthere Préavalenz von Hakenwirmern bel Mannern. Dies zeigte sich sowohl in
der Gesamtbevdlkerung as auch in den Altersgruppen der 10-14- und 15-19- Jahrigen.
Auch hier sind Méanner durch ihr Verhaten starker gegeniber den Larven von

Hakenwlrmern exponiert: sie arbeiten auf den Feldern, sind haufiger auf den Stral3en
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unterwegs, spielen Fuflal und sitzen auf dem Boden, der héufig von Hunden und
Katzenkot verunreinigt ist. Frauen sind dagegen mehr im Haushat tétig. Auch mit
Schistosomen waren - in der Gesamtbevolkerung und bel den 10-14 Jahrigen - mannliche
Bewohner haufiger infiziert. Ein gehauftes Vorkommen von S mansoni beim mannlichen
Geschlecht wurde bereits in einem Endemiegebiet in Minas Gerais, Siudbrasilien
beschrieben. Hier wurden ebenfalls die hochsten Préavalenzen von S. mansoni bei den 10-19
Jshrigen Méannern nachgewiesen*?”. Ahnlich wie bei Hakenwirmern ist vermutlich die
Expositionsgefahr durch ein entsprechendes Riskoverhalten bei Mannern hoher.
Moglicherweise kommen die mannlichen Bewohner durch Arbeitspldize und
Freizeitaktivitdten in der Umgebung haufiger in Gebiete mt Slsswasser und haben somit

eine hohere Infektionswahrscheinlichkeit mit S. mansoni.

4.4 Pravalenzintestinaler Protozoen

44.1 Alters- und geschlechtsspezifische Pravalenz intestinaler
Protozoen

Insgesamt wurden intestinale Protozoen signifikant seltener in der Sudienpopulation in
Feliz Deserto gefunden as Helminthen (27% vs.70%). Auch andere Studien konnten in
landlichen, brasilianischen Dorfgemeinschaften mehr intestinalen Helminthen a's Protozoen

findert® 3*8, Dies entspricht dem globalem Verteilungsmuster®.

Bel 10% der Bewohner Feliz Deserto wurde G. lamblia in der Stuhlprobe nachgewiesen.
Bei einer dhnlichen Landbevdlkerung in Pernambuco waren vergleichbar viele Bewohner
infiziert (12%)8. Studien, die deutlich hohere Pravalenzen von G. lamblia belegten,
untersuchten meist Institutionen wie Kindertagesstétten, die auf Grund eines engen
L ebensraumes ein hohes Risiko fiir eine Infektion mit G. lamblia haber?®*°. So wurden be
Kindern einer Kindertagesstétte in Sao Paulo, bel 63% Zysten von G. lamblia in der
Stuhlprobe nachgewiesen**,

Altersspezifisch wurde das hoéchste Vorkommen von G. lamblia (27%) bei den 0-4 Jahrigen
gezeigt. Eine vergleichbare Bevolkerung in Para konnte ebenfalls die hdchste Pravalenz

(46%) bei einer identischen Altersgruppe nachweiserf®. Ursache fiir die hohe Infektionsrate
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in diesem Alter ist vermutlich Gberwiegend die Weitergabe infektidser Zysten durch

menschlichen Kontakt.

Ein geschlechtsspezifischer Unterschied wurde lediglich bel den 0 -5 Jahrigen festgestellt,
Jungen waren haufiger mit G. lamblia infiziert. Eine Erklérung fur diese Beobachtung
konnte nicht eruiert werden, ein geschlechtsspezifisches Verhalten ist in dieser Altersgruppe
nicht zu erwarten. Andere Studien beschreiben meist keinen signifikanten Unterschied der

Pravalenz zwischen den Geschlechternt?® 129,

E. histolytica / E. dispar wurde bei 12,7% der Bewohner Feliz Desertos nachgewiesen.
Andere Studien aus vergleichbaren Studiengebieten beschrieben meist Pravalenzen bis zu
10%>° % % Aus logistischen Griinden erfolgte in der vorliegenden Arbeit keine
Differenzierung von E. histolytica und E. dispar. Die apathogene Form, E. dispar, wurde in
Studien in Brasilien, die mittels serologischer Nachweismethoden eine Unterscheidung
ermoglichten, deutlich haufiger beschrieber?® 130 131 132 vermutlich war diese auch in Fdiz
Deserto haufiger. Eine hohe Prévalenz der apathogenen Form ist vor allem ein Anzeichen
einer hohen Risikoexposition gegentber intestinalen Parasitosen. Dies trifft auch auf E. coli
zu; diese apathogene Amobe wurde in Feliz Deserto bei 13% der Bewohner nachgewiesen.
Eine Studienpopulation aus Nordostbrasilien (Recife), in der ein sehr hoher Anteil der
Personen mit intestinalen Parasiten infiziert war (99%), konnte ebenfalls eine sehr hohe
Pravalenz von E. coli bei knapp 40% bestétigen .

In Feliz Deserto war keine Altersgruppe signifikant gehauft mit Amdben infiziert. In
Sergipe wurde ebenfalls bei einer Dorfbevilkerung weder fir E. coli, noch fur E histolytica
/ E. dispar, ein altersspezifischer Unterschied gefunden™>.

4.5 Klinische Symptomatik

Von alen Studienteilnehmern wurden Beschwerden erfragt, die fir eine Infektion mit
intestinalen Parasiten typisch sind. Nahezu 80% der Studienteilnehmer gaben an,
intermittierend oder chronisch an Beschwerden zu leiden Das haufigste Symptom war
abdominelle Schmerzen (48%), gefolgt von verminderter Leistungsfahigkeit (30%). Ein
aufgetriebenes Abdomen wurde ds dritthaufigstes Symptom beklagt (28,6%), Obstipation
oder Diarrhd wurden dagegen eher selten genannt (14,9% bzw. 12,6%). Uber
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Appetitlosigkeit klagten 23% und Wirmer wurden von knapp einem Viertel der
Studienbevdlkerung (24,4%) regelméaldig im Stuhl beobachtet. Konzentrationsschwéche
wurde ebenfalls von vielen Tellnehmern beklagt (25%). In der Literatur gibt es keine
vergleichbaren Daten, wie hoch das Krankheitsempfinden in Gebieten mit hohen
Pravalenzen von intestinalen Helminthen und Protozoen ist. In den vorliegenden Studien
wurden meist nur messbare Parameter, wie physische und kognitive Entwicklung,

untersucht®3848,

Die bivariate Analyse konnte keinen Zusammenhang zwischen der Prasenz intestinaler
Helminthen und dem Auftreten von Symptomen zeigen. Es ist bekannt, dass Beschwerden
meist bei Personen mit einer hohen Anzahl von Wiirmern auftreterr®. Dies trifft sowohl fir
gastrointestinale Symptome, aber auch fir kognitive Funktionsstérungen zu'3*. Aus
logistischen Griinden wurde in der vorliegenden Arbeit die Wurmlast nicht bestimmit.
Vermutlich war sie aber bei einem Grossteil der Studienteilnehmer eher niedrig. In Studien,
die eine quantitative Analyse der Wurmlast durchgefiihrt haben, zeigte sich, dass meist nur
ein kleiner Teil der Betroffenen eine sehr hohe Wurmlast hat®. Ein weiteres Phanomen in
Endemiegebieten ist die so genannte , Semiimmunitét”. Dies bedeutet, dass sich auf Grund
rezidivierender Infektionen eine Toleranz entwickelt, die zu einer reduzierten

Beschwerdensymptomatik fuhrt.

Fir Protozoen konnte in der bivariaten Analyse ein Zusammenhang zwischen der Présenz
von pathogenen Protozoen (E. histolytica/E. dispar und G. lamblia) sowohl mit
abdominellen Beschwerden, als auch mit einem aufgetriebenen Abdomen, nachgewiesen
werden. Diese Symptome sind typisch fir eine Infektion mit pathogenen Protozoen. Fur bis
zu 90% der Infektionen mit der pathogenen Form von E. histolytica sind jedoch
asymptomatische Verlaufe beschrieber?®, bei der Giardiass sind vermutlich 60%
asymptomatische Trager'®®. Auch hier sind eine Toleranzentwicklung bei rezidivierenden
Infektionen, und auch die Stérke der Infektion, urséchlich. Vermutlich klagten deshalb nicht
alle Bewohner mit pathogenen Protozoen in der Stuhlprobe Uber diese Symptome. Fur das
Vorliegen einer Diarrh6 und der Présenz von pathogenen Protozoen wurde in der bivariaten
Analyse kein Zusammenhang gezeigt. Die wassrige Diarrho ist typisch fir eine akute
Infektion mit Protozoen. Eine Studie in Nordostbrasilien wies bei Vorschulkindern

ebenfalls keinen Zusammenhang zwischen dem Vorliegen einer Diarrhd und der Présenz
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von G. lamblia nach?®. Vermutlich sind in Gebieten wie Feliz Deserto chronische,
asymptomatische Infektionen haufiger.

Bel den 5-19 Jahrigen waren chronische Symptome haufiger as in der Gesamtbevolkerung
(80%, p<0,05 im Vergleich zur Gesamtbevdlkerung). Neben der héchsten Pravalenz wird in
dieser Altersgruppe auch die hdchste Intensitét (=hochste Anzahl von Wurmern) der

Infektion erwartet, was das Auftreten von Symptomen begiinstigt® *°

. Die typische
Semiimmunitét ist vermutlich noch nicht vorhanden. Die bivariate Analyse konnte ein
Zusammenhang zwischen Hakenwirmern und verminderter Leistungsfahigkeit ermitteln.
Eine verminderte physische Lestungsfahigkeit mit dem Auftreten von Hakenwlrmern
wurde in mehreren Studien belegt® ®. Die Leistungsschwéche ist meist Folge einer, durch
Hakenwirmer verursachten, Anamie. Uber das Vorliegen von Anamien kann in der
vorliegenden Arbeit keine Aussage gemacht werden. Weiterhin wurde in dieser Gruppe
auch die Assoziation zwischen Prasenz pathogener Protozoen und abdominellen Schmerzen

gezeigt.

Auffélig war, dass @n hoher Anteil von Teilnehmern ohne Parasitenbefall ebenfalls tber
chronische Symptome klagte (76%), fast ebenso viele wie Teilnehmer mit Nachweis einer
Parasitose (81%). Wie bereits erwahnt, schlief eine negative Stuhlprobe keinesfalls eine
intestinale Parasitose aus. Zudem sind neben intestinalen Parasitosen in brasilianischen
Armutsgebieten auch  virdle oder  bakterieller  Infektionskrankheiten  des
Gastrointestinaltraktes haufig, die eine dhnliche Symptomatik wie intestinale Helminthen
oder Protozoen auslésen kénnen'*®. Eine Studie in Salvador (Kindern mit chronischer
Diarrh6 aus einem Armutsgebiet) konnte bei nur bei knapp der Halfte ein Pathogen in der

Stuhluntersuchung nachweisen (22% Bakterien, 19% Protozoen und bei 16% Viren)**’.

4.6 Nebenwirkungen der antihelminthischen Therapie

Die Bewohner Feliz Desertos wurden, nach Ausschluss von Kontraindikationen, mit
Ivermectin, Albendazol oder Mebendazol behandelt. Die antihelminthische Therapie wurde
von der der Bevolkerung ohne schwerwiegende Nebenwirkungen vertragen. Insgesamt
gaben nur 15% der Behandelten Nebenwirkungen an. Die Haufigkeit der Nebenwirkungen

unterschied sich nicht signifikant zwischen den Individuen, die mit Ivermectin, Mebendazol
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oder Albendazol behandelt worden waren. Abdominelle Beschwerden waren signifikant
haufiger as andere Nebenwirkungen (Albendazol: 24,4%, Ivermectin. 22% und
Mebendazol:12%, p>0,05). Frihere Therapiestudien in Endemiegebieten berichteten
ebenfalls Uber sehr gute Vertréglichkeit sowohl von Albendazol, Mebendazol als auch von

lvermectin®.

In einem Fischerdorf in Ceara waren abdominelle Beschwerden nach
Einnahme von lvermectin ebenfalls das haufigste Symptom (5%). Ivermectin wurde in
dieser Studie im Abstand von 10 Tagen 2-mal (200ug/KG/Kg) verabreicht. Insgesamt war
die Nebenwirkungsrate niedriger als in Feliz Deserto, aber auch die Pravalenz intestinaler
Parasiter?2. Man kénnte deshalb vermuten, dass die Haufigkeit, und méglicherweise auch
die Intensitét von Nebenwirkungen, mit der Parasitenlast korrelieren. Dafur spricht auch,
dass in der Studie von Heukelbach et al.*? die Haufigkeit von Nebenwirkungen nach der 2.
Einnahme von Ivermectin (nach 10 Tagen) deutlich reduziert war (14% nach der Erstdosis,
4,7% nach der 2. Dosis) Auch von anderen parasitéren Erkrankungen ist bekannt, dass
absterbende Parasiten korperliche Reaktionen auslésen konnen, die medikamentdsen
Nebenwirkungen sehr ahnlich sind (z.B. Filariose)!*®. Eine spezifische Korrelation mit
unterschiedlichen Parasitenspezies wurde bislang nicht beschrieben. Auch in Feliz Deserto
waren Nebenwirkungen nicht korreliert mit der Pr&senz unterschiedlicher Spezies, auch
nicht mit Polyparasitismus. Vermutlich ist auch hier die Schwere der Infektion relevanter
als die Présenz unterschiedlicher Spezies. Zudem waren abdominelle Beschwerden haufiger
bei den Bewohnern, die vor Therapie Uber abdominellen Beschwerden geklagt haben, als
bei Personen die vor Therapie keine abdominelle Symptomatik hatten (29 vs. 15%, OR:
2.17, p<0,05). Dies spricht daftir, dass diese Nebenwirkung nicht (Uberwiegend) auf die

M edikamentenwirkung zurtickgefuhrt werden sollte.

Nebenwirkungen wie Kopfschmerzen, Schwindel, Diarrhd, Mudigkeit, Pruritus und
Ubelkeit wurden von insgesamt weniger als 5% der Behandelten vermerkt. Auch in der

bereits zitierten Studie aus Ceara waren diese Nebenwirkungen sehr selten (<5%)32.

Die in dieser Studie belegte hohe Pravalenz intestinaler Helminthen und Protozoen, die
hohe Morbiditét und die gute Vertréaglichkeit der antihelminthischen Therapie machen den
Nutzen und die Notwendigkeit von Préventivmal3nahmen in Endemiegebieten deutlich. Es
sollten Projekte und Strategien entwickelt werden, die neben einer intensivierten Therapie

von Kindern und Jugendlichen, alle Altersgruppen einbeziehen. Neben der medikamentdsen



Diskussion 63

Therapie sollten vermehrt Aufklarungsprogramme zur Reduktion von Reinfektionen
etabliert werden. In zukinftigen Studien sollten Stuhlproben von mehreren Tagen mit
unterschiedlichen Methoden untersucht werden. Eine quantitative Analyse der Wurmlast
sollte erfolgen um die Shwere der Infektion zu bestimmen. Fir eine Objektivierung von
Symptomen in der Studienbevilkerung sollten in zukinftigen Studien neben einer
subjektiven Einschdtzung auch objektive, standardisierte Testmethoden erfolgen.
Interessant waren Therapiestudien, die den Vorteil einer regelméfdigen, antihelminthischen
Therapie Uber langeren Zeitraum auf die physische und mentale Entwicklung einer

Bevdlkerung nachweisen kénnten.
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5 Zusammenfassung

Intestinale Helminthen und Protozoen sind ein bedeutendes Gesundheitsproblem in
Nordostbrasilien, vor alem bel den sozial schwach gestellten Bewohnern. Es gibt
alerdings nur wenige Daten Uber die Prévalenz intestinaler Helminthen und Protozoen
Im Bundesstaat Alagoas. Ebenso fehlen Informationen Uber die mit Helminthen und

Protozoen assoziierte Morbiditat und die Nebenwirkungen verschiedener Antiparasitika.

In der vorliegenden Studie wurde deshalb die aterss und geschlechtsspezifische
Pravalenz und Morbiditét intestinaler Helminthen und Protozoen in Feliz Deserto
untersucht. Nach Durchfihrung ener Massenbehandlung mit antiparasitéren
Medikamenten wurde die Assoziation der Nebenwirkungen mit bestimmten

Medikamenten und Erregern geprift.

Insgesamt war die Pravalenz intestinaler Parasiten in der Studienbevdlkerung mit 76%
sehr hoch. Die Pravalenz intestinaler Helminthen lag bel 70,5%, die von Protozoen bei
27%. Kinder und Jugendliche (unter 20 Jahren) waren signifikant haufiger mit
intestinalen Helminthen und Protozoen infiziert as Erwachsene, die Pravalenz betrug in
dieser Altersgruppe knapp 90%. Im hoheren Alter (>20 Jahre) waren immer noch ca
60% der Bewohner von Feliz Deserto mit intestinalen Parasiten infiziert- ein fir Europa
unvorstellbar hoher Wert.

A. lumbricoides und T. trichiura hatten einen Pravalenzpeak bei den 5-9 Jéhrigen (63
bzw. 52%), bei Hakenwirmern wurde die maximale Pravalenz bel den 14-19 Jahrigen
(52%) nachgewiesen. Uberraschend war die Prasenz von S mansoni (9%), da Feliz
Deserto bislang nicht als Endemiegebiet fir Schistosomiasis bekannt war. G. lamblia
wurde bei Kleinkindern unter 5 Jahren am héaufigsten (25%) gefunden. E. histolytica/E.
dispar wurde bei 13% der Bewohner nachgewiesen. Es war jedoch mit der verwendeten
Methode nicht mdglich, die pathogene E. histolytica) von der apathogenen Form .
dispar) zu unterscheiden. Die Helminthenspezies S. stercoralis, H. nana, E. vermicularis

waren selten, Taenien wurden bel keinem Bewohner nachgewiesen.

Geschlechtsspezifische Unterschiede waren vor allem bei Hakenwirmern auffdlig.



Zusammenfassung 65

Méanner waren sowohl in der Gesamtbevélkerung, als auch im Alter von 10-19 Jahren
signifikant haufiger mit Hakenwirmern infiziert. In der Gesamtbevdlkerung konnte
jedoch kein geschlechtsspezifischer Unterschied hinsichtlich der Haufigkeit von
intestinalen Parasitosen gefunden werden.

Die Morbiditdt in der der Bevdlkerung Feliz Deserto war hoch. Knapp 80% hatten
kontinuierliche oder intermittierende Beschwerden. Am haufigsten wurden abdominelle
Schmerzen beklagt (50%). Die Présenz von abdominellen Schmerzen war signifikant mit

einer Infektion mit pathogenen Protozoen assoziiert.

Vereinzelt wurden Beschwerden nach der antihelminthischen Therapie angegeben, die
insgesamt mild und voribergehend waren. Es konnte kein Unterschied — weder in der
Anzahl noch in der Quaitd der Nebenwirkungen - zwischen den drei
Medikamentengruppen nachgewiesen werden. Da lvermectin auch eine hervorragende
Wirkung gegen Ektoparasiten hat, bietet sich diese Substanz bel Individuen oder

Bevolkerungsgruppen mit Polyparasitismus an.

Die in dieser Studie nachgewiesene hohe Prévalenz von intestinalen Helminthen und
Protozoen, die damit zusammenhangende Pathologie, fordern die Durchfiihrung von
regelmélligen  Entwurmungsmal3nahmen,  beispielsweise im  Rahmen  von
Massenchemotherapien.
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7 Anhang

1. Individueller Fragebogen

Name/ Alter/ Familiennummer/ Individual nummer
Waschen Sie sich die Hande vor dem Essen?

Waschen Sie sich die Hande nach der Toilettenbenutzung?
Waschen Sie sich die Hande vor dem Schlafen?

Waschen Sie sich die Hande wenn Sie nach Hause kommen?
Waschen Sie sich die Hénde mit Seife?

Essen Sie Wassereis aus Titen (so genannte ,, Flaos")
Streicheln Sie Hunde oder Katzen?

Leiden Sie regelméldig unter Bauchschmerzen?

Leiden Sie regelméfdig unter Verstopfung?

Leiden Sie regelmaldig unter Durchfélen?

Leiden Sie regelmaldig unter Appetitlosigkeit?

Leiden Sie regelméfdig unter Meteorismus?

Leiden Sie regelmaldig unter Mudigkeit/ Leistungsschwache?
Leiden Sie regelméaldig unter Konzentrationsstérungen?
Leiden Sie regelméfdig unter anderen Symptomen?

Haben Sie einen Impfausweis?

Ist ihr Impfstatus komplett?

2. Familiar er Fragebogen

Familiennummer
Essen sie regelméldig Eier?

Trinken sie regelméaldig Milch?
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Kochen Sie diese vor dem Verzehr?

Essen Sie regelméldig Huhn?

Essen Sie regelméldig Schwein?

Essen Sie regelméldig Rind?

Essen Sie regelméaldig Fisch?

Essen Sie regelméfdig Obst?

Schélen Sie die Friichte vor dem Verzehr?
Essen Sie regelméidig Gemiise?

Schéden Sie das Gemuse vor dem Verzehr?
Kochen Sieihr Wasser ab?

Besitzen Sie einen Kiihlschrank?

Gibt esbei Ihnen Kakerlaken?

Wo waschen/trocknen Sie Ihre Wasche?
Wer kocht bei Thnen?

Wo befindet sich die Kiiche?
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Tabelle 18a: Bivariate Analyse des Zusammenhangs zwischen Krankheitssymptomen und parasitologischen Befunden

(n=1039)

Nachweis von

Abdominelle Schmerzen

Appetitlosigkeit

n (%) OR (95% K1) p (%) OR (95% K) p
Wert Wert
Helminthen und Protozoen 366 49 1,2(0.88-1.65) ns 173 23 0,9 (0.63- 1.30) ns
(n=748)
Helminthen (n=690) 337 49 1.15(0,86 — 0,53) ns 159 23 0,91 (0.65 - 1.27) ns
Pathogenen Protozoen 111 55 1,24(1.03- 1.98) 0,023 || 49 24 1,05( 0.72- 1.54) ns
(n=202)
=2 Helnginthzer;SpezieS 220 505 1,22(0.94-159) ns 90 21 0,75 (0.54- 1.02) ns
n=422
=4 Helm(inthe;SpezieS 11 39 0,70 (0.30-1.60)  ns 8 40 1,31 (0.52- 3.21) ns
n=29
A. lumbricoides 262 49 1,12 (0.86 -1.46)  ns 114 21 0,77 (0.56- 1.05)  ns
(n=533)
T. trichiura 166 515  1,24(0,94-1,63) ns 75 23 0,97(0.70 - 1.35) ns
(n=323)
Hakenwirmer 183 50 1,15 (0.88-1.50)  ns 81 22 0,88 (0.64 - 1.21) ns
(n=366)
Gi |argb;ia 48 53 1,24 (0.79-1.96) ns 29 32 1,59 (0.97- 2.61) ns
n=91
Keine Parasiten 101 443 12(0,88-1,62) ns 57 25 0,90(0,63-1,30) ns
(n=291)

n.s. = nicht signifikant, p>0,05
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Tabelle 18b: Bivariate Analyse des Zusammenhangs zwischen Krankheitssymptomen und parasitologischen Befunden

(n=1039)
Nachweis von Diarrh6 Obstipation
n (%) OR (95% K1) p [l n (%) OR (95% K) p
Wert Wert
Helminthen und Protozoen 115 154 1,15(0.74-1.82) ns || 81 11 0,54 (0.35-0.83) 0,002
(n=748)
Helminthen (n=690) 108 156 1,21(0.80-1.85)  ns 68 10 0,46 (0.31-0.69)  <0,001
Pathogenen Protozoen 33 16,3 1,14(0.73-1.79) ns | 24 112 0,92 (0.55-1.52) ns
(n=202)
=2 Helminthenspezies 70 19,2 1,17 (0.81- 1.70) ns 42 9,7 0,61 0.40- 0.92) 0,012
(n=422)
=4 Helm(inthe?SpezieS 5 17,9 1,24 (0.40- 3.56) ns || 2 7.1 0,53 (0.08-2.35) ns
n=29
A. h(mericc;ides 84 157 1,15(0.79-1.67) ns || 51 9,6 0,55 (0.36-0.82)  0,0017
n=533
T. trichiura 53 164 1,18 (0.80- 1.74) ns || 32 10 0,68 (0.43-1.07) ns
(n=323)
Hakenwirmer 53 14 0,94(0.64- 1.38) ns | 35 9,6 0,63 (0.40-0.97) 0,026
(n=366)
G. lamblia 19 17,6 1.24(0.67-2.27) ns 12 13,2 1,06 (0.53-2.09) ns
(n=91)
Kein(e Paraiiten 31 13,6 1,15(0,74-1,82) ns || 42 184  0,54(0,35-0,83) <0,05
n=291

n.s. = nicht signifikant, p>0,05
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Tabelle 18c: Bivariate Analyse des Zusammenhangs zwischen Krankheitssymptomen und parasitologischen Befunden

(n=1039)
Nachweis von Meteorismus / aufgetriebenes verminderte Leistungsfahigkeit
Abdomen

n (%) OR (95% K1) p n (%) OR (95% K1) p

Wert Wert

Helminthe(n und)Protozoen 222 29,6 1.27(0,89-1,21) ns 219 29,2 0,77 (0.55 - 1.07) ns
n=748

Helminthen 201 291 1,10(0.79- 1.51) ns 198 286  0,74(0.54 - 1.00) <0,05
(n=690)

Pathogenen Protozoen 71 351 1,47(1.04-2.08) <005 59 292 0,92 (0.64-1.31) ns
(n=202)

=2 Helminthenspezies 123 29,1 1.05(0.78-1.41) ns 122 23,8  0.87(0.65- 1.16) ns
(n=422)

=4 Helminthenspezies 7 388 160(0.55-4.56) ns 4 222  0.64(0.18-2.13) ns
(n=29)

A. lumbricoides 156 29,2 1,08(0.80-1.44) ns 152 28,5 0,80 (0.60 - 1.07) ns
(n=533)

T. trichiura 95 29,1 1,06(0.78-1.44) ns 91 27,8 0,84 (0.62-1.14) ns
(n=323)

Hakenwirmer 106 289 1,03(0.76-1.39) ns 110 305  0.96(0.71- 1.28) ns
(n=366)

G-(lambl)la 33 32,9 1,48(0.91- 2.39) ns 24 26,7  0.79 (0.47 - 1.33 ns
n=91

Keine Parasiten 57 250 127(0,89-181) ns 80 351  0,77(0,55-1,07) ns

(n=291)
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Tabelle  18d: Bivariate  Analyse des Zusammenhangs zwischen
Krankheitssymptomen und parasitologischen Befunden (n=1039)

Nachweis von Konzentrationsprobleme
n (%) OR (95%KIl) p Wert
Helminthen und Protozoen 174 236 0,74 (0.52-1.06) ns
(n=748)
Helminthen (n=690) 153 22,1  0.65(0.47 - 0.90) <0,05
Pathogenen Protozoen 51 252  1,05(0.72 - 1.52) ns
(n=202)
= 2 Helminthenspezies 89 219 0.71(0.52-0.98) <0,05
(n=422)
=4 Helminthenspezies 7 16,5  1.98 (0.68 - 5.63) ns
(n=29)
A. lumbricoides 117 21,9 0,73 (0.54- 0.99) <0,05
(n=533)
T. trichiura 69 21,3 0,77 (0.55-1.07) ns
(n=323)
Hakenwurmer 82 224  0,83(0.60-1.14) ns
(n=366)
G. lamblia 21 230 0,91(0.53-1.57) ns
(n=91)
Keine Parasiten 66 289  0.74(0,52-1,06) ns

(n=291)
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8 Abkirzungsverzeichnis

Abklrzung

Bedeutung

Abb.

A. duodenale

A. lumbricoides

E. coli

E. histolytica
E. dispar

g

G. lamblia
KG

Km?

MIF

OR

ul

S.

S. mansoni
S.0.

S. stercoralis
T. trichiura

z. B.

Abbildung

Ancylostoma duodenale
Ascaris lumbricoides
Entamoeba coli
Entamoeba histolytica
Entamoeba dispar
Gramm

Giardialamblia
Kilogramm
Quadratkilometer
Merthiolat-lodeid-Formalin
Odds Ratio

Microliter

Seite

Schistosoma mansoni
Siehe oben
Strongyloides stercoralis
Trichuristrichiura

Zum Beispiel
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9

L ebendauf

Mein Lebendauf wird aus Datenschutzgriinden in der elektronischen Version

meiner Arbeit nicht veroffentlicht.
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