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1 Einleitung 1

1 Einleitung

1.1 Einfithrung

Parasitdre Erkrankungen stellen weltweit, vor allem in soziookonomisch schwachen Regionen
der dritten Welt, ein groBes Gesundheitsproblem dar. Die Weltgesundheitsorganisation
schitzt, dass ungefihr 3,5 Milliarden Menschen mit intestinalen Parasiten infiziert sind [Rey,
2002]. Chronische Parasitosen sind mit erheblicher Morbiditiit assoziiert und manifestieren
sich hiufig durch Blutbildveridnderungen. So gilt eine Eosinophilie allgemein als Indikator fiir
die Prisenz von intestinalen oder systemischen Helminthen [Leder et al. 2000; Wolfe et al.
1999]. In Entwicklungsldndern sind Helminthiasen zudem hiufig die Ursache einer Eisen-
mangelandmie [Jonsson, 1997]. Ziel der vorliegenden Arbeit war es, den Zusammenhang
zwischen der Pridsenz von intestinalen Parasiten und Ektoparasiten einerseits und Blutbildver-
dnderungen andererseits in einer Bevolkerung zu klédren, in der diese Krankheiten endemisch
sind. Dazu wurde die Bevolkerung einer Landgemeinde im Nordosten Brasiliens parasitolo-

gisch und hdmatologisch untersucht.

1.2 Brasilien und sein Gesundheitssystem

1.2.1 Brasilien und das Studiengebiet im Uberblick

Brasilien ist flichenmifBig das fiinft groffite Land der Erde und Heimat fiir 172 Millionen
Menschen. Auf einen km? kommen in Brasilien 20 Menschen, in Deutschland 231. Die Be-
volkerungsdichte unterscheidet sich jedoch regional sehr stark und ist im Norden (Amazonas-
tiefland) und Nordosten am geringsten.

Der Nordosten gilt als das Armenhaus Brasiliens. Rund 60% der Bevolkerung leben unter der
Armutsgrenze. Das Mindesteinkommen eines Arbeiters, das so genannte ,,salario minimo*,
lag zum Zeitpunkt der Datenerhebung bei 240 Reals monatlich (entsprechen 66 €; Wechsel-
kurs vom 1.1.2004).

Die Gemeinde Feliz Deserto (wortlich gliickliche Eindde), ein traditionelles Dorf, liegt unweit
der Kiiste im Siiden des Bundesstaates Alagoas, einer der 6konomisch schwichsten Bundes-
staaten Brasiliens. In Feliz Deserto leben die Menschen unter drmlichen Verhiltnissen, aller-
dings konnen sie anders als in den Favelas, den Slums der Stiddte Land fiir Ackerbau und

Viehzucht nutzen. Die dorfliche Sozialstruktur ist weitgehend intakt. Tradition und Religion
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bestimmen den Alltag. Es existieren staatliche Schulen. Diese werden von den schulpflichti-
gen Kindern jedoch unregelmiBig genutzt, da sie hdufig zum Einkommen der Familien bei-
tragen oder die kleineren Geschwister betreuen miissen. Analphabetentum ist weitverbreitet

(38,6%) und das Wissen iiber iibertragbare Krankheiten gering.

\ . anll

l ~ “4' .

Abb. 1: Karte Brasiliens mit Ausschnitt des Studiengebietes

1.2.2 Das Gesundheitssystem Brasiliens

Das brasilianische Gesundheitssystem hat sich in den vergangenen 20 Jahren stark gewandelt.
Eine wichtige Rolle in der primidren Gesundheitsversorgung spielt das ,,Programa Satde da
Familia®“ (PSF). Derzeit nehmen ca. 90% der brasilianischen Gemeinden daran teil. 17.610
Teams versorgen etwa 55 Millionen Biirger [Giovanella er al. 2002; BMG 2001]. Die Teams
fungieren als Verbindungsglied zwischen der Bevolkerung und dem staatlichen Gesundheits-
system. Ein Team setzt sich aus einem Allgemeinmediziner, einem Zahnarzt, zwei Kranken-
pflegern, einer Krankenschwester und fiinf Gesundheitsbeauftragten zusammen. Letztere ha-
ben unter anderem die Aufgabe, mindestens einmal im Monat jede Familie ihres Distrikts zu

besuchen. Thnen obliegen die Gesundheitsfiirsorge und die PraventionsmaBnahmen fiir be-
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stimmte Infektionskrankheiten (z.B. Dengue-Fieber). Reicht die primédre Versorgung nicht
aus, werden die Patienten an spezialisierte Arzte und Zentren iiberwiesen [Escorel et al.
2000].

Die regionalen Unterschiede der Gesundheitsversorgung in Brasilien sind gravierend. So gibt
es nicht nur ein 6komisches Nord-Siidgefélle: Der Nordosten - mit der untersuchten Studien-
bevolkerung - weist hohere Morbiditétsraten, hohere Sduglingssterblichkeit und niedrigere

Lebenserwartung als der Siiden des Landes auf [MS/Datasus 2003].

1.3 Intestinale Parasitosen und Ektoparasitosen

Parasiten unterteilen sich in intestinale, Blut-, Gewebe-, und Ektoparasiten, die intestinalen
Parasiten wiederum in Helminthen und Protozoen. Die Weltgesundheitsorganisation schitzte
1998, dass 40% aller tropischen Infektionen (Malaria ausgeschlossen) auf Schistosomen und
intestinale Helminthen (im Englischen: soil transmitted helminths) zuriickzufiihren sind
[WHO, 1998]. Man geht davon aus, dass alleine iiber eine Milliarde Menschen mit den in-
testinalen Helminthen Ascaris lumbricoides (A. lumbricoides), Hakenwiirmern (Ancylostoma
duodenale bzw. Necator americanus; im weiteren Verlauf nur A. duodenale genannt) und
Trichuris trichiura (T.trichiura) infiziert sind, wobei Koinfektionen hédufig sind. Jihrlich er-
kranken ca. 447 Millionen Menschen an mit diesen Wiirmern assoziierte Erkrankungen, bei
135 000 Menschen fiihren sie zum Tode. Die Intensitét der Infektion ist zwischen dem 5. und
15. Lebensjahr am hochsten, ebenso wie die Morbitit [Wolfe, 1978; Pawlowski, 1984; Bundy
et al. 1985].

Schlechte Hygiene, Armut und subtropisches Klima begiinstigen die Verbreitung von intesti-
nalen Parasiten und Ektoparasiten. Dies spiegelt sich in hohen Privalenzen (20,6%) dieser
parasitdren Erkrankungen in Brasilien wieder [Carneiro ef al. 2002]. Im Nordosten Brasiliens
liegen sie noch deutlich hoher, je nach Studienpopulation zwischen 47,8% und 99,6% (Tab. 2,
S. 10).

Meine Untersuchungen beziehen sich auf die intestinalen Nematoden A. lumbricoides, A. du-
odenale, T. trichiura und die Ektoparasiten: Tunga penetrans (T. penetrans, Sandfloh), Pedi-
culus humanus capitis (P. h. capitis, Kopflaus), Sarcoptes scabiei (S. scabiei, Kritzmilbe)
und kutane Larva migrans. Protozoen werden im Rahmen dieser Arbeit nur gestreift (Tab. 5,

S. 26).
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1.3.1 Intestinale Helminthen

Intestinale Helminthen sind mehrzellige, endoparasitische Organismen, die sich in folgende

Gruppen unterteilen: Nematoden (Rundwiirmer) zu den auch die untersuchten Helminthen in

Feliz Deserto gehoren, Cestoden (Bandwiirmern), Trematoden (Saugwiirmer) zu denen die

Schistosomen zihlen und Plathelminthen (Plattwiirmer). Die Charakteristika der untersuchten

Nematoden sind in Tabelle 1 zusammengefalt.

Tab. 1: Charakteristische Eigenschaften intestinaler Nematoden

Charakteristikum A. lumbricoides A. duodenale T. trichiura
Ubertragungsweg fakal-oral Hautpenetration fakal-oral
Besonderheit im Lungenpassage Lungenpassage ohne Lungenpassage
Zyklus
Weltweite Hiufigkeit 1,5 Millarden ! 1,3 Milliarden 2 1,0 Milliarden 3

hohes Vorkommen

Altersgipfel

Eosinophilie

Animie

Siidamerika, Zentralafrika, Siidostasien

0-12 Jahre 6-7 Jahre 0-2 Jahre
++ ++ +
+ ++ ++

! [Chan et al. 1994; WHO, 1996]

2 [Chan et al. 1994]
3 [Crompton, 1999]

1.3.1.1 A. lumbricoides

1.3.1.1.1 Zyklus

Wie bei den meisten Nematodenspezies werden die Eier oral aufgenommen und wandern den

Verdauungstrakt hinab (Abb. 2). Im Diinndarm schliipfen die Larven und durchdringen die

Darmmukosa. Uber die Blutbahn gelangen diese in die Lunge, verlassen dort die Kapillaren
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und dringen in das Lumen der Alveolen ein. Von dort wandern sie zur Glottis, werden hier

verschluckt und gelangen iiber Speiserohre und Magen erneut in den Darm.

ﬁl= Infactive Stage
A\ = Disgnostic Stage

Fertilized egg ﬁ Unfenilized eagg

willl not wndargo 1&-
biclogical developmeant

T T P

vt ffanener.dpd. cde. gowvidpdb

Abb. 2: Lebenszyklus von A. lumbricoides

© Erwachsener Wurm Infertile Eier, © die sich nach einigen Wochen zu infektiésen Eiern entwi-
ckeln; © Die infektidsen Eier werden verschluckt. € Im Dinndarm schliipfen die Larven, durchdrin-
gen die Mucosa, gelangen Uber die portale und systemische Zirkulation in die Lungen. “" In den Lun-
gen reifen die Larven weiter (10-14 Tage), penetrieren die alveolaren Wande und wandern das bron-
chiale System hinauf bis zur Glottis. € Hier werden sie erneut verschluckt und wandern bis in den
Dinndarm, wo sie sich zu erwachsenen Wirmern entwickeln, die wiederum Eier produzieren, die mit
dem Stuhl ausgeschieden werden. © 2 bis 3 Monate vergehen vom Verschlucken der infektiésen Eier
bis zum Heranreifen der adulten Wirmer. lhre Lebenserwartung betragt 1 bis 2 Jahre.

1.3.1.1.2 Vorkommen

A. lumbricoides befillt weltweit mehr Menschen als irgendein anderer Parasit. Schitzungen
gehen davon aus, dass ca. 1,5 Milliarden Menschen mit diesem Wurm infiziert sind [Chan et
al. 1994; WHO; 1996]. Jihrlich infizieren sich ca. 25% der Weltbevolkerung neu [Crompton,
1988].

In Brasilien schwankt die Priavalenz von Region zu Region: In Caparad, im ldndlichen Minas
Gerais, waren 12,2% der Kinder <14 Jahren [Carneiro et al. 2002] infiziert, dagegen 63% der
7-17 Jahre alten Kinder und Jugendlichen in Jequié/Bahia [Brito et al. 2003]. Weitere Studien

im Nordosten zeigten folgende Privalenzen: 4 Dorfer (alle Altersgruppen) in Sdo Lou-
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renco/Pernambuco 61,9% [Gongalves ef al. 1990] und im Fischerdorf Balbino/Ceard (alle
Altersgruppen) 17,6% [Heukelbach er al. 2006]. Im Municipio Barra de Santo Anto-
nio/Alagoas, ca.100 km von unserem Studiengebiet entfernt, waren 57% der Schiiler (5-10
Jahre) infiziert [Fontes et al. 2003]. Schulz und Kriiger fanden in Armensiedlungen Privalen-
zen in Randbezirken mit Favelacharakter von 52% in Fortaleza/Ceara und 61,5% in Sdo Lu-
is/Maranhao [Schulz et al. 1992]. In der im Norden gelegenen Stadt Eirunepé/Amazonas (alle
Altersgruppen) waren 35,6% mit A. lumbricoides infiziert [Arauj6 et al. 2004]. Bei den laua-
lapiti-Indianern (alle Altersgruppen) im Xingu Park/ Mato Grosso im Zentralwesten von Bra-
silien waren 20,3% infiziert [Ferreira et al. 1991] (Tab. 2, S. 10).

Die aufgefiihrten Studien tauchen im Weiteren ausschlielich mit der Ortsangabe auf.

1.3.1.1.3 Klinik

Die Mehrzahl der Infektionen mit A.lumbricoides verlaufen asymptomatisch. Da nur 8-15%
aller Infizierten Symptome zeigen, wird weltweit mit etwa 120-220 Millionen Erkrankten
gerechnet (Albonico, Crompton u. Savioli, 1999).

Abdominale Beschwerden sind am hiufigsten. Sie konnen mit Komplikationen wie Gallen-
wegsobstruktion und retrograder Pankreatitis einhergehen. Bei massivem Befall kann es zu
einer Darmobstruktion mit partiellem oder komplettem Ileus kommen (De Silva et al. 1997).
Ein hiufiges Symptom der pulmonalen Askariasis ist das Loffler-Syndrom, eine Pulmonitis
mit trockenem Husten, subfebrilen Temperaturen und Bildung von granulomatésen Entziin-
dungsherden, in denen vor allem eosinophile Granulozyten zu finden sind. Parallel dazu ent-
wickelt sich eine Bluteosinophilie [Pawlowski u. Arfaa, 1984; Coles, 1985]. Die Eosinophilie
ist maximal wéhrend der Lungenpassage und sinkt, wenn die Larven (s. Legende Abb. 2, S. 5)

den Gastrointestinaltrakt erreicht haben [Leder et al. 2000].

1.3.1.2 A. duodenale

1.3.1.2.1 Zyklus

Der Hakenwurm unterteilt sich in verschiedene Spezies (A. duodenale, Necator americanus
und A. braziliense). Eine Differenzierung in der mikroskopischen Untersuchung erfolgte nicht
(s. 2.5.1, S.19). Da A. duodenale in der Gegend am hiufigsten vorkommt, wird sie in der Ar-
beit stellvertretend verwendet.

Der Hakenwurm dringt im Larvenstadium perkutan in den Korper ein, um dann dhnlich wie

A. lumbricoides eine Lungenpassage zu vollziehen (Abb. 3, S. 7).
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o

Filariform larva
peneirates skinm

BAFEN  HEALTHAER -

hittp: Afenerw.dpd cde. gow/dpdx

fo
;-' Rhabditiform larva

hatches

A= Infective Siage
&= Dhiagnostic Stage

@

Vo Eggs in feces

Abb. 3: Lebenszyklus von A. duodenale

Die Wurmeier werden mit dem Stuhl ausgeschieden. 9, ® Uber mehrere Stadien rei-
fen die Eier zum infektiésen Larvenstadium heran. @ Kommt es zum Kontakt von Haut
und den infektidsen Larven, penetrieren diese Epidermis und Dermis und gelangen Uber
das vendse System zum Herzen und dann zur Lunge. Sie durchwandern die Alveolen und
aszendieren das bronchiale System bis zur Glottis und werden dort verschluckt. O sie
siedeln sich im Dinndarm an und reifen dort zu adulten Wiirmern heran. Der Zyklus dau-
ert ca. 3 Monate. Die Wirmer werden nach 1 bis 2 Jahren eliminiert, einige kénnen aber
auch Uber mehrere Jahre im Menschen verweilen.

1.3.1.2.2 Vorkommen

Man schétzt, dass weltweit ca. 1,3 Milliarden Menschen mit Hakenwiirmern infiziert sind
[Chan et al. 1994]. In Brasilien, vor allem im Nordosten, sind die Priavalenzen von A. duode-
nale hoch: 80,2% in Sao Lourenco [Gongalves et al. 1990], 82,6% im Xingu Park [Ferreira et
al. 1991]. Niedrigere Privalenzen wurden in Santo Antonio (51,3%) [Fontes et al. 2003], in
Balbino (29,8%) [Heukelbach et al. 2006], in Jequie (15,7%) [Brito et al. 2003] und in Eiru-
nepé (9,9%) [Araujo et al. 2004] gefunden (Tab. 2, S. 10).

1.3.1.2.3 Klinik
Wihrend der Hautpenetration kann sich ein Erythem entwickeln. Bei einigen Patienten
kommt es wihrend der Lungenpassage zu einer Pneumonie mit trockenem Reizhusten. Haufig

kommt es zu einer Eosinophilie mit hoher Konzentration eosinophiler Granulozyten



1 Einleitung 8

(>1000/ul) in der frithen Infektionsphase, die im Infektionsverlauf auf niedrigerem Niveau
verweilt [Leder et al. 2000].

Hakenwiirner ernidhren sich vom Blut des Wirtes. Mit zahnartigen Gebilden 6ffnen sie die
Blutgefiae der Darmmukosazotten. Ein Wurm entzieht dem Korper tiglich bis zu 0,15 ml
Kapillarblut [Holland 1987, 1989; Pawlowski et al. 1991]. Dies fiihrt bei chronischer Infekti-
on zu einer Eisenmangelandmie [Crompton 2000]. Bei schwerem Befall bestehen Inappetenz,
abwechselnd Obstipation und Diarrhoe sowie charakteristische Oberbauchbeschwerden mit

Meteroismus.

1.3.1.3 T. trichiura

1.3.1.3.1 Zyklus
Dieser Parasit hat einen einfachen Lebenszyklus ohne Lungenpassage (Abb. 4).
Die Eier von T. trichiura werden oral aufgenommen und entwickeln sich im Kolon zu er-

wachsenen Parasiten.

Infective Stage
Dimgnostic Stage

Larvae hatch
i small inbestine

oy

€P urnembrronated eggs
passed in facas

Adiults in cscwm

hittpoifwinear dpd. odie goreidpd x

Abb. 4: Lebenszyklus von T. trichiura

@ Die Wurmeier werden mit dem Stuhl ausgeschieden. 9, €© und entwickeln sich in der
Umwelt zu infektiésen Eiern. @ Nach oraler Aufnahme gelangen sie in den Dinndarm, (5
wo sie schlipfen und sich zu Larven entwickeln. Im Dickdarm reifen die Larven zu a-
dulten Wirmern heran, wo sie verweilen und sich vom Blut der Kolonschleimhaut erndh-
ren. Der Zyklus dauert etwa 2 Monate. Die Lebenserwartung der Wirmer betragt ca. 1
Jahr.
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1.3.1.3.2 Vorkommen

Neben A. lumbricoides und A. duodenale ist T. trichiura die hiufigste Darmnematode. Welt-
weit sind etwa 1,1 Milliarden Menschen infiziert. In Entwicklungsldndern sind 20-80% der
Bevolkerung infiziert, Polyparasitismus ist hdufig [Crompton, 1999]. Betroffen sind vor allem
Kleinkinder (114 Millionen) und Kinder im Alter von 5-14 Jahren (233 Millionen) [Chan,
1997]. In Siidamerika sind etwa 39 Millionen Menschen mit diesem Wurm infiziert [Michael
et al. 1997]. In Brasilien, wie auch im restlichen Siidamerika, variiert die Infektionshiufigkeit
regional sehr stark. So fand man in Caparad eine Pridvalenz nur von 5% [Carneiro et al. 2002],
in Jequie dagegen von 74,8% [Brito et al. 2003]. Hohe Prédvalenzen von T. trichiura wurden
in S3o Lourenco (61,9%) [Gongalves et al. 1990], in Santo Antonio (59,1%) [Fontes et al.
2003], niedrigere in Eirunepé (18,6%) [Arauj6 et al. 2004], in Balbino (15,6% ) [Heukelbach
et al. 2006] und im Xingu Park (20,3%) [Ferreira et al. 1991] gefunden (Tab. 2, S. 10).

1.3.1.3.3 Klinik

Asymptomatische Verldufe sind hiufig. Typische Symptome sind Meteroismus, chronischer
Durchfall, Ubelkeit und Gewichtsverlust. Auch Eisenmangelanimien und Entwicklungssto-
rungen - Folgen der verminderten Resorption - sind hédufig. Beschwerden treten meist erst bei
einem Befall von mindestens 100 Wiirmern auf [Bundy u. Cooper, 1989]. Komplikationen
sind verhidltnisméBig selten und konnen als akute Appendizitis oder Rektumprolaps imponie-
ren [Pawlowski, 1984]. Nach Invasion des Darmepithels durch das Vorderteil des Wurmes
kommt es in der Schleimhaut zur Infiltration eosinophiler Zellen, Schleimhautodemen, Epi-
thelldsionen, Mukosablutungen oder Kryptenhyperplasie mit Vermehrung von Becherzellen
[Stephenson et al. 2000]. T. trichiura verursacht eine geringere Eosinophilie als die anderen
intestinalen Nematoden [Leder er al. 2000]. Mehrere Autoren beschreiben einen direkten
Blutverlust durch das Anzapfen von Kapillaren der Darmmukosazotten (5 ul
Blut/Tag/Wurm), was bei massivem Wurmbefall zur einer Eisenmangelandmie fithren kann

[Larysse et al. 1967; Lotero et al. 1974; Bundy et al. 1989; Olsen et al. 1998].
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Tab. 2: Privalenzen (%) von A. lumbricoides, A. duodenale, T. trichiura und intestina-
len Parasiten in Brasilien in Abhéingigkeit von Lokalisation und Studien-

population
Studienort/Region Studienpopulation Haufigkeit (%) Referenz
(Altersgruppe/Anzahl
der Studienteilnehmer)
A.L. A.D. T.T. LP.
Dorfer der Landge- 5 bis 18 Jahre/ 1020 57 51,3 59,1 92 [Fontes et al.
meinde Santo Antonio/ 2003]
Alagoas
Fischerdorf alle Altersgruppen/ 409 17,6 29,8 15,6 47,8 [Heukelbach et
Balbino/Ceara al. 2006]
Kleinstadt Jequie/Bahia 7 bis 17 Jahre/ 1709 63 15,7 74,8 [Brito et al. 2003]
Dorfer in Sao alle Altersgruppen/ 485 61,9 80,2 69,9 99,6 [Gongalves et al.
Lourengo/ Pernambuco 1990]
Kleinstadt alle Altersgruppen/ 413 35,6 9,9 18,6 64,4 [Arauj6 et
Eirunepé/Amazonas al.2005]
Indianersiedleung Xin-  alle Altersgruppen/ 69 20,3 82,6 0 89,9 [Ferreira et al.

gu Park/Mato Grosso

1991]

A.L.: A. lumbricoides, A.D.: A. duodenale, T.T.: T .trichiura, 1.P.: intestinale Parasiten

1.3.2

intestinale Protozoen

Infektionen mit den intestinalen Protozoen Entamoeba histolytica/dispar (E. histiolytica/

dispar) und Giardia lamblia (G. lamblia) sind weltweit verbreitet. Etwa 10% der Weltbevol-
kerung sind mit E. dispar und E. histolytica infiziert [WHO 1995; Walsh, 1986]. Allerdings

sind 90% der Infektionen durch die apathogene Spezies E. dispar und nur 10% durch

E. histolytica bedingt [Gathiram et al. 1985; Ravdin et al. 1990]. In einer Favela in Fortaleza

waren 20% einer Studienpopulation aller Altersgruppen mit Entamoeba histolytical dispar
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infiziert [Braga et al. 1998]. Eine Differenzierung ergab, dass nur 10,6% der Infektionen
durch E. histolytica verursacht waren. G. lamblia, ein Protozoon mit einer erheblichen Patho-
genitit, verursacht schwere Durchfallerkrankungen [Farthing, 1995]. Im Nordosten Brasiliens
wurden folgende Privalenzen gefunden: Santo Antonio (E. histolytica 19,8% und G. lamblia
27%) [Fontes et al. 2003], Eirunepé (E. histolytica 13,3% und G. lamblia 1%) [Arauj6 et al.
2004]. Hohere Privalenzen von G. lamblia (63,3%) wurden bei 2-5-jdhrigen Kindern mit
niedrigem sozialem Status in einer Tagesstitte in Sergipe/Aracajui gefunden [Cardoso et al.
1995].

1.3.3 Ektoparasiten

Unter Ektoparasitosen versteht man Erkrankungen der Haut durch Parasiten, die ihren gesam-
ten oder einen Teil ihres Lebenszyklus auf (P. h. capitis) bzw. in (T. penetrans, S. scabiei,
kutane larva migrans) der Haut durchlaufen. In der Bevolkerung von Feliz Deserto kommen
folgende Ektoparasiten vor: T. penetrans, P. h. capitis, S. scabiei und kutane larva migrans.
Diese Parasitosen sind in armen Bevolkerungsgruppen im Nordosten Brasiliens endemisch
und schwere Infestationen hdufig [Araujo et al. 2000; Heukelbach et al. 2001]. In einer Favela
in Fortaleza wurden folgende Pridvalenzen gefunden: Ektoparasitosen gesamt (62,5%), Pedi-
kulosis (43,3%), Tungiasis (33,6%), Scabies (8,8%) und kutane Larva migrans (3,1%) [Heu-
kelbach et al. 2003]. In der Landgemeinde Balbino hatten 61,4% eine Ektoparasitose, 51,6%
eine Tungiasis, 29,6% eine Pedikulosis, 4,2% eine Scabies und 0,7% eine kutane larva

migrans [Heukelbach et al. 2006].

14 Blutbildverinderungen

Einige Parasitosen verursachen charakteristische Blutbildverdnderungen. So fiithren Infektio-
nen mit Helminthen oder Ektoparasiten zu einer Erhdhung der eosinophilen Granulozyten
[Nutman et al. 1987; Leder et al. 2000; Schulte et al. 2002; Heukelbach et al. 2006]. Intesti-
nale Helminthen stellen sogar weltweit die hiufigste Ursache fiir Eosiniphilie dar [Rothen-
berg, 1998]. Der Zusammenhang zwischen Helminthiasis und Eosinphilie wurde in verschie-
denen Studien an Fliichtlingen, Immigranten und zuriickkehrende Reisenden bestitigt [Nut-
man et al. 1987, 1998, 2006; Schulte et al. 2002; Seybolt et al. 2006]. Der Befall mit
intestinalen Helminthen kann au8erdem zu einer Verminderung der Himoglobinkonzentration
fiihren. Ein intensiver Befall hat eine Eisenmangelandmie zur Folge [Cromton u. Stephenson
1990].
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14.1 Leukozytose

Leukozytose ist ein unspezifischer Parameter fiir Infektionen und geht mit einer Vermehrung
der Leukozyten einher, die sich aus verschiedenen Zelltypen zusammensetzen. Je nach Art
der Infektion (bakteriell, viral, etc.) kommt es zur Erhohung bestimmter Zellen. Beim Parasi-
tenbefall werden die eosinophilen Granulozyten vermehrt produziert und ins Blut abgegeben
[Behnke 1987; Prociv et al. 1997; Verity et al. 2001], um am Zielort den Parasiten effektiv

bekdmpfen zu konnen. Im Differenzialblutbild zeigt sich dann eine Eosinophilie.

14.2 Eosinophilie

Eosinophile Granulozyten werden im Knochenmark gebildet, ins Blut abgegeben und wan-
dern - gelenkt durch Mediatoren (s.u.) - in das Gewebe ein, wo sich der Parasit befindet. Bei
mehr als 500 eosinophilen Granulozyten pro Mikroliter spricht man von einer Eosinophilie. In
fiir intestinale Helminthen endemischen Regionen ist eine Eosinophilie hiufig. Hillyer et al.
(1990) fanden in Puerto Rico eine Privalenz von 52%, Heukelbach er al. (2006) in Ceara eine
Privalenz von 45%. Die Wirkungs-Beziehung zwischen der Prisenz einer Helminthiais und
der selektiven Vermehrung der eosinophilen Granulozyten ist mehrfach belegt [Maxwell ef al.
1987; White et al. 1986; Nawalinski et al. 1974]. Immunologisch betrachtet sind eosinophile
Granulozyte Immuneffektorzellen, die gegen multizelluldre Parasiten gerichtet sind [Kazura
1980; Butterworth et al. 1980].

Der Grad der Eosinophilie hingt von der Gewebelokalisation, dem Entwicklungsstadium der
Parasiten und der Intensitdt des Wurmbefalls ab [Leder ef al. 2000; Kay, 1985; Capron et al.
1987].

Gesteuert wird die Eosinophilie durch eine Verschiebung der Aktivitidt von Thl- und Th2-
Zellen. Bei Infektionen mit Helminthen werden pritential Th2-Zellen aktiviert, die u. a. IL-4,
IL-5 und IL-13 produzieren [Finkelman et al. 2004]. IL-5 fungiert dabei als Wachstums- und
Differenzierungsfaktor fiir die eosinophilen Granulozyten [Ustun et al. 2004; Loukas u. Pro-
civ 2001; Meeusen u. Balic 2000; Sanderson, 1992], wihrend IL-4 die Produktion von IgE-
Antikorpern induziert [Weller, 1991]. Im Gegensatz dazu werden als Antwort auf Infektionen
mit monozelluldren Krankheitserregern (z.B. Protozoen) vorwiegend Th1-Zellen gebildet, die
u.a. Tumornekrosefaktor-a und Interferon-y produzieren. Protozoen verursachen deshalb kei-

ne Bluteosinophilie [Leder et al. 2000].
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14.3 Anéimie

Die hiufigste Andmieform in ist die Eisenmangelandmie. Weltweit leiden nach Schétzungen
etwa 2,15 Milliarden Menschen an Eisenmangel, die Hilfte davon unter den Zeichen einer
Eisenmangelandmie (Viteri, 1994). In Entwicklungslindern haben 47% der nichtschwangeren
und 60% der schwangeren Frauen eine Andmie (Seshadri 1997). Auch im Nordosten Brasi-
liens sind Andmien hédufig. Hohe Privalenzen finden sich bei Kindern und Jugendlichen: In
Sao Lourenco hatten 43,1% (5-19 Jahre), im Bundesstaat Rodonia 71% (0-9 Jahre) eine Ani-
mie [Ferreira et al. 1998]. Besonders Kleinkinder leiden an Blutarmut: In Recife waren
89,1% [Leal et al. 2005], im ldndlichen Pernambuco 61,8% der <2 jéhrigen betroffen [Osorio
et al. 2001]. Die Korrelation zwischen Infektionsintensitit mit intestinalen Helminthen und
einer verringerten Hamoglobinkonzentration ist bewiesen [Crompton u. Stephenson 1990].
Studien in Venezuela [Larysse et al. 1967] und in Kolumbien [Lotero et al. 1974] berechneten
den Blutverlust durch 7. trichiura mit 5 pl Blut/Tag/Wurm. Schon 1957 zeigten Roche et al.,
dass der tdgliche Blutverlust bei mit Wiirmern infizierten Kindern signifikant hoher war als
bei gesunden Kindern. Sie schlussfolgerten, dass schwere Wurminfektionen (>800 Wiirmer)

zu einer Eisenmangelandmie fithren.

1.5 Fragestellung

Parasitidre Erkrankungen, insbesondere Ektoparasitosen und intestinale Helminthiasen sind in
Brasilien ein Problem der 6ffentlichen Gesundheit. Diese Parasiten verursachen Blutbildver-
dnderungen wie Eosinophilie und Anidmie. Bevolkerungsbasierte Studien zum Zusammen-
hang zwischen der Prisenz von intestinalen Helminthen bzw. Ektoparasiten und Blutbildver-
dnderungen gibt es fiir Brasilien bislang nicht. Diese Liicke soll die Dissertation schlieBen. Zu
diesem Zweck wurden die Einwohner einer Landgemeinde in Alagoas himatologisch, parasi-

tdar und klinisch untersucht. Folgenden Fragen sollten beantwortet werden:

1. Wie hoch sind die alters- und geschlechtsspezifischen Privalenzen von intestina-
len Helminthen und Ektoparasiten in Feliz Deserto?

2. Welche Blutbildverinderungen (Leukozytose, Eosinophilie und Animie) gibt es
bei dieser Bevolkerung?

3. Besteht eine Beziehung zwischen Parasitosen und Blutbildverinderungen?
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2 Material und Methoden

2.1 Studiengebiet

2.1.1 Geographie und Bevilkerung von Alagoas

Um Blutbildverdnderungen auf Bevolkerungsebene erfassen zu konnen, wurde eine Landge-
meinde im Bundesstaat Alagoas im Nordosten Brasiliens ausgewdhlt, in der intestinale Parasi-
ten und Ektoparasiten hédufig sind.

Alagoas ist mit 27.933 km?2 nach Sergipe der kleinste Bundesstaat. Seinen Namen erhielt er
durch seine 19 Lagunen, die zum Teil miteinander verbunden sind. Der zweitgrofite Fluss
Brasiliens, der Rio Sao Francisco, miindet an der Grenze zum benachbarten Sergipe ins Meer.
Alagoas unterteilt sich wie der gesamte Nordosten von Brasilien in drei parallel zur Kiiste
verlaufende Klimazonen: Eine feucht-heil3e Kiistenregion mit langen Sandstrinden und Res-
ten der urspriinglichen Regenwaldes, der weitestgehend abgeholzt wurde, um Platz fiir Zu-
ckerrohr- und Kokosnussplantagen zu schaffen. Eine mittlere Region, der so genannten
»Agreste®, in der Baumwolle, Friichte, Reis, Tabak angebaut werden und Viehzucht betrieben
wird. Zum Landesinneren hin schlieft sich der ,,Sertdao* an, eine immer wieder von Diirrepe-
rioden heimgesuchte Steppe.

Der Anbau von Zuckerrohr (zur Herstellung von Alkohol), Tabak, Gemiise- und Obstplanta-
gen, Textilindustrie und nicht zuletzt der Tourismus zédhlen zu den wichtigsten Einkommens-
quellen des Bundesstaates.

Die durchschnittliche Jahrestemperatur betridgt 29 Grad Celsius mit einer geringen Schwan-
kungsbreite (Minimum 25, Maximum 32 Grad Celsius). Die Niederschlagsmenge schwankt
zwischen 1.300 mm und 2.000 mm im Jahr. 103 Municipios (Landkreise) hat der Bundesstaat,
die Hauptstadt ist Maceid. In Alagoas leben 2.817.903 Menschen (2004), davon 60% in der
Hauptstadt. Auf einen km? kommen 100 Einwohner. Die Bevolkerung besteht aus 60% Farbi-
gen, 34,1% Weillen, 3,9% Schwarzen, 0,3% Ureinwohnern. Alagoas zédhlt zu einem der drms-
ten Bundesstaaten des Landes, seine Analphabetenrate ist mit 45% iiberdurchschnittlich hoch,
nur 20% des Stralennetzes sind asphaltiert

[http://www.brasilien.de/land/flofaua/regionen/ georegio.asp].
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2.1.2 Feliz Deserto

Das Fischerdorf Feliz Deserto befindet sich in der feucht-heilen Kiistenregion. Die Landge-
meinde umfasst eine Fliche von 92 km?, sie liegt auf 10°16°57* siidlicher Breite und dem 36°
810 stidlicher Linge, etwa 5 Meter iiber dem Meeresspiegel. Regenzeit ist von Juni bis Juli,
aber auch im Januar gibt es starke Niederschlidge. Feliz Deserto hat ca. 4.000 Einwohner und
liegt etwa 130 km siidlich der Bundeshauptstadt Macei6 und etwa 1 km von der Kiiste ent-
fernt. Dreiviertel der Bewohner leben im stiddtischen Zentrum, ein Viertel in so genannten
,»Povoados®, Ansiedelungen von 150 bis 250 Einwohnern. Nur wenige Stra3en sind asphal-
tiert, die meisten Héduser liegen an Stralen aus Lehm oder Sand. Die meisten Haushalte sind
an das Stromnetz angeschlossen, alle besitzen flieBendes Wasser. In den Klohéduschen, die
sich in der Regel im Garten befanden, war flieBendes Wasser allerdings selten vorhanden. Der
Miill wurde vor die Hiuser gestellt und alle zwei Tage von der Miillabfuhr entsorgt. Alle
Kinder haben die Moglichkeit eine Schule zu besuchen. Die Einwohner leben vom Fischfang,
dem Verkauf von Kokosniissen sowie vom Arbeiten auf den umliegenden Zuckerrohrfarmen.
Die Menschen in Feliz Deserto sind arm und miissen durchschnittlich mit einem monatlichen
Familieneinkommen von 192 Reais (entsprechen 53 €, Wechselkurs vom 01.01.2004) aus-

kommen. Das maximale Einkommen in einer Familie betrug 2000 Reais.

2.1.3 Medizinische Versorgung

Die medizinische Grundversorgung ist durch einen so genannten Gesundheitsposten (,,posto
de saude®) und zwei Apotheken gesichert. Der Gesundheitsposten ist mit einer Kranken-
schwester an Wochentagen von 7 bis 13 Uhr besetzt. Die Inanspruchnahme ist kostenlos.
Ein/e Allgemeinarzt/-drztin praktiziert vier Tage in der Woche, Fachirzte werden bei Bedarf
aus Macei6 angefordert oder Patienten in eine Spezialambulanz mit dem Krankenwagen ge-
bracht. Fiir jeden Distrikt der Gemeinde ist ein Gesundheitsbeauftragter (,,agente de saude‘)
zustiandig, der durch das Familiengesundheitsprogramm der Bundesregierung bezahlt wird

und alle Familien in regelméBigen Zeitabstinden aufsucht.
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2.2 Studienpopulation

Die Auswahl einer representativen Studienpopulation und deren Katastrierung wurden von
der Doktorantin Anne Jackson durchgefiihrt und hier nur kurz zusammengefasst. Alle im Stu-
diengebiet vorhandenden Haushalte wurden aufgesucht und die dort lebenden Personen er-
fasst. Dokumentiert wurden Vorname, Familienname, Geburtsdatum und Geschlecht. Jeder
Haushalt und jede Person erhielten eine Identifikationsnummer, sodass eine anonyme Daten-
verarbeitung gewdhrleistet werden konnte. Insgesamt wurden 1229 Personen registriert, von
denen letzlich 1130 an der Studie teilnahmen (92%). 99 brachen die Teilnahme ab, waren
temporir abwesend, oder verlieBen das Studiengebiet fiir immer (Tab. 3).

Im Folgenden werden die Daten von den Personen prisentiert, fiir die sowohl klinische, ha-

matologische und parasitologische Ergebnisse vorlagen.

Tab. 3: Studienteilnehmer und durchgefiihrte Untersuchungen

Anzahl Personen

Einwohner im Studiengebiet 1229
in die Studie aufgenommen 1130
klinisch untersucht 1127
Stuhl auf intestinale Parasiten untersucht 1039
hiamatologisch untersucht 874

ausgewertete Datensitze:
ektoparasitirer Befund und Blutbild vorhanden 735

Stuhlprobe und Blutbild vorhanden 767

2.3  Studiendesign und Logistik

Die Studie wurde als Querschnittsstudie zwischen November 2003 und Februar 2004 durch-

gefiihrt, die anschlieBenden Stuhluntersuchungen im Zeitraum von Februar bis Mai 2004. Die
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gesamten Daten wurde von Alexander Diederichs mit Hilfe der Doktorantinnin Beate Schlos-

ser und Anne Jackson erhoben.

2.3.1 Vorstudien

Die Vorstudie, die klinische Untersuchung auf Ektoparasiten und die Erhebung der soziooko-
nomischen- und Verhaltensvariablen wurden von Anne Jackson zwischen Juni 2003 und De-
zember 2003 durchgefiihrt

Um eine représentative Stichprobengrofle zu bestimmen, wurde jeder zweite Haushalt gefragt,
ob ein Familienmitglied innerhalb der letzten 12 Monate eine Ektoparasitose gehabt hatte oder
an Symptomen gelitten hatte, die bei Darmhelminthiasis typisch sind. Nach den Ergebnissen
der Vorstudie setzte sich die Studienpopulation aus den ,,povoado* Areido und zwei Vierteln
im Kern von Feliz Deserto zusammen, in denen insgesamt rund 1.200 Personen lebten.

Fiir die klinischen Untersuchungen wurden zwei Serien, eine in der Regenzeit und eine in der
Trockenzeit durchgefiihrt. Fiir meine Arbeit verwandte ich nur Daten der zweiten Serie, die in
der Trockenzeit (Oktober bis Dezember 2003) erhoben wurden, da diese zeitlich ndher zur

meiner Datenerhebung lag.

2.3.2 Hauptstudie

Ende November 2003 wurde allen Einwohnern des Studiengebietes ein Probengefdl fiir
Stuhlproben (80 ml, Utensilab, Macei6, Brasilien) verteilt und drei Tage spater wieder einge-
sammelt (Erfolgsquote = 92%). Als nédchstes wurde jedem Studienteilnehmer 15 ml vendses
Blut mittels Vacutainer-System entnommen. Nach der Blutentnahme erfolgte eine Massen-
chemotherapie mit dem Breitbandantihelminthikum Ivermectin, das auch bei Pediculose, Sca-
bies und kutaner larva migrans wirksam ist [Lippincott Williams u. Wilkins 2002].

Da Kinder <5 Jahren nicht mit Ivermectin behandelt werden diirfen, erhielten diese Albenazol
und Kinder <2 Jahren Mebendazol. Schwangere wurden nicht behandelt.

Zeigte sich im Blutbild eines Studienteilnehmers eine Eisenmangelanimie (Minner <13 g
Hiéamoglobin/dl; Frauen <12g Hb/dl; Kinder <6 Jahren <11g Hb/dl, 6-12 Jahren <12 g Hb/dl),
erfolgte eine Therapie mit Eisensulfat (100 mg II-wertiges Eisen/Tag fiir 3 Monate). Um eine
effektive Betreuung des Patienten iiber das Ende der Studie hinaus zu ermdoglichen, wurde
dem zustdndigen Gesundheitsagenten eine Liste mit den Laborbefunden ausgehédndigt und
eine Therapie vorfinanziert. Insgesamt ergab sich ein nicht unerheblicher zeitlicher und me-
thodischer Aufwand, um alle Daten zu erfassen, denn in jedem Haushalt waren mindestens 16

Besuche notwendig (Tab. 4), da jede Familie jeweils zweimal zu unterschiedlichen Zeitpunk-
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ten aufgesucht wurde, um moglichst viele Studienteilnehmer anzutreffen. Alle Datenerhebun-
gen sowie die Therapie wurden in den Héiusern der Studienteilnehmer durchgefiihrt. In Ein-
zelfillen wurden Personen auch an ihrer Arbeitstelle aufgesucht.

Zudem wurden Symptome des intestinalen Parasitenbefalls und Nebenwirkungen der antipa-

rasitdren Behandlung erfragt, die aber nicht Teil dieser Arbeit sind.

Tab. 4: zeitlicher Ablauf der Studie

Besuche der Haushalte Zweck des Besuches

1. Besuch Mai 2003: Vorstudie zur Identifizierung der Studienpopulation

2. Besuch Rekrutierung und Katastrierung der Studienbevolkerung

3. Besuch Juni — August 2003: 1. klinische Querschnittsuntersuchung

4. Besuch September bis Dezember: 2. klinische Querschnittsuntersuchung !

5. Besuch Dezember 2003: Verteilen der Stuhlbehilter, Erfragen von Symptomen des intestina-
len Helminthenbefalls

6. Besuch Dezember 2003: Einsammeln der Stuhlbehilter

7. Besuch Dezember 2003 bis Februar 2004: Blutentnahme, antiparasitiare Behandlung

8. Besuch zeitversetzt zur Blutentnahme: Aushidndigen der himatologischen Ergebnisse, Erfra-

gen von Nebenwirkungen der antiparasitiren Behandlung, Behandlung einer Eisen-

mangelanidmie

Lauf die Ergebnisse dieser Querschnittsuntersuchung wird im Folgenden Bezug genommen

24 Datenerhebung

24.1 Stuhlproben

Die ProbengefiBe fiir die Stuhluntersuchung wurden mit Identifikationsnummer und Vorna-
men des Probanden versehen, mit 20 ml MIF (merthiolate iodine formaldehyde) als Fixie-

rungslosung aufgefiillt und an die Studienteilnehmer verteilt. Sie wurden fiir jedes Familien-
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mitglied farblich unterschiedlich gekennzeichnet, um Verwechslungen zu vermeiden. Jeder
Studienteilnehmer wurde angewiesen, mit einem kleinen Plastikloffel Stuhl in das Probenge-

faB zu fullen und dieses nach Verschluss aufzuschiitteln.

Die MIF-Losung wurde wie folgt angesetzt:

Formaldehyd 2,51
Mercurochrom 0,1% 1 201
Glyzerin 0,51

1 Das iiblicherweise eingesetzte Merthiolat musste durch Mercurochrom ersetzt werden, da Merthiolat in

Alagoas nicht erhiltlich war.

Die Proben wurden bis zur Weiterverarbeitung in einem dunklen und trockenen Raum gela-
gert. Der Transport in das Institut fiir Parasitologie an der UFC (Universidade Federal de Cea-

ra) in Fortaleza erfolgte per Spedition.

24.2 Blutproben

Das Blut wurde zwischen 6 Uhr 30 und 9 Uhr mittels eines ,,Vacutainer (Becton Dickinson
Vacutainer Systems, Becton Dickinson Company, Franklin Lakes, New Jersey) in ein 5 ml
Rohrchen fiir EDTA-Blut und ein 10 ml Rohrchen fiir Vollblut zur Gewinnung von Serum

aus einer peripheren Vene entnommen.

243 Klinische Untersuchung

Die zweite klinische Untersuchung wurde von der Doktorandin Anne Jackson zwischen Ok-
tober und Dezember 2003, der Trockenzeit, durchgefiihrt. Dazu wurden alle Studienteilneh-
mer zu Hause aufgesucht und dort untersucht bzw. befragt, und die Ergebnisse anhand der

Untersuchungsbogen dokumentiert. Das Vorgehen ist in der betreffenden Dissertation be-

schrieben.
2.5 Laboruntersuchung
2.5.1 Stuhlproben

Die Stuhluntersuchung wurde im Institut fiir Parasitologie an der UFC in Fortaleza zwischen

Februar und Mai 2004 mit der Formalin-Ather Konzentrationsmethode durchgefiihrt
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[Methanitikorn et al. 2003]. Diese Methode erlaubt weder die Differenzierung von Entamoe-
ba dispar und histolytica noch der Proglottiden von Taenia saginata und Taenia solium. Die
Anreicherung von Larven von Strongyloides stercolaris und Ancylostoma duodenale ist unbe-
friedigend. Es wurde somit keine Differenzierung der Hakenwiirmer durchgefiihrt. In der Ar-

beit wird Ancylostoma duodenale stellvertretend fiir Ancylostomiden verwendet.

Die Aufbereitung der Stuhlproben erfolgte nach folgendem Schema:

1. Von der fixierten und homogenisierten Probe wurden etwa 2 ml durch eine Schicht Gaze
in ein Zentrifugenrohrchen gefiltert

Das Zentrifugenr6hrchen wurde bis zur 9 ml-Marke mit Formalin aufgefiillt

Zugabe von 3 ml Ather

Vermischung auf einem Riittler fiir 30 Sekunden.

Zentrifugierung der Rohrchen fiir 2 Minuten bei 1000 U/ Minuten.

AbgieBen des Uberschusses bis auf den Bodensatz

U o R

Anfarbung des Sediments mit 2 Tropfen Lugol’scher Losung. (100 ml destilliertes Was-
ser, 6 g Kaliumjodid, 4 g Jod)

Mittels einer Pasteurpipette wurden drei Objekttriager mit je einem Tropfen (= 25ul) Sediment
beschichtet, die Fliissigkeit verteilt, mit einem Deckglas bedeckt und anschlieBend sofort mik-
roskopiert. Zunédchst wurden die Priparate in 10-facher VergroBerung komplett durchgemus-
tert. Bei Hinweis auf Protozoenzysten wurde das gesamte Préparat bei 40-facher Vergrofe-
rung durchgesehen. Wenn bei 10-facher Vergrosserung keine Protozoenzysten sichtbar waren,

wurde gleichwohl ein Teil der Probe mit 40-facher Vergrof3erung untersucht.

2.5.1.1 Qualitiitskontrolle

Von den insgesamt 3120 gelesenen Objekttrigern wurde jeder zehnte nach einem Zufallsver-
fahren ausgelost. Aus der entsprechenden Stuhlprobe wurde erneut eine Prédparat angefertigt
und - und wie oben beschrieben - untersucht. Der Objekttriger wurde von einem durchgese-
hen, der iiber das Ergebnis der Untersuchung der ersten drei Objekttriger nicht informiert

war. Bei divergierenden Ergebnissen zihlte das Ergebnis der Kontrolluntersuchung.

2.5.2 Blutproben

Die Vacutainer fiir die Gewinnung von Serum wurden im Labor des Gesundheitspostens von

Feliz Deserto fiir 10 Minuten bei 3000 U/ Min. zentrifugiert. Das Serum wurde in Probegefa-
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Be (1,5 ml, Eppendorf, Hamburg) aliquotiert und voriibergehend bei -20 °C aufbewahrt. Der
Transport nach Fortaleza erfolgte auf Trockeneis; die Lagerung in Fortaleza im Gefrier-
schrank (-20 °C) des Labors der UFC (Universidade federal de Ceara) von Prof. Ronaldo Ri-
beiro, Departamento de Farmacologia fiir spitere serologische Untersuchungen zum Nach-
weis von Antikdrpern gegen u.a. Hepatitis A-Virus, Helicobacter pylori, Toxocara, Leishma-
nia donovani, Toxoplasmosa gondii.

Das EDTA-BIlut wurde am selben Tag gekiihlt nach Macei6 transportiert. Innerhalb von 24
Stunden wurden im Laboratorio de Patologia Clinica, Santa Casa de Misericordia de Macei6
die Blutbilder angefertigt. Die Zellzdhlung und die Bestimmung der Himoglobinkonzentrati-
on erfolgte unter der Aufsicht von Frau Dr. Cinthya Pereira Leite C. Aradjo mit dem ABX
Pentra 120 Automaten (Diamond Diagnostics, Holliston, USA). Die Leukozyten wurden in
eosinophile, neutrophile, basophile Granulozyten, Lymphozyten und Monozyten differenziert.
Zur Bestimmung der Haufigkeit von pathologischen Blutbildverdnderungen wurden folgende
alters- bzw. geschlechtsspezifischen Normwerte verwendet: Leukozytose: 0-7 Jahre
>15.000/pl; 8-12 Jahre >13.000/pul und > 12 Jahre >10.000 Zellen/pl; Eosinophilie: eosinophi-
le Granulozyten >500/pul, Hypereosinophilie: eosinophile Granulozyten >1.000/ul; Andmie:
Héamoglobin Minner: <13 g/dl, Frauen <12g/dl, fiir beide Geschlechter: <6 Jahre <11g/dl, 6-
12 Jahre <12 g/dl [DeMaeyer et al. 1985].

2.6 Statistische Methoden

Alle Daten wurden in das Epi Info Programm (Version 6.04d, CDC, Atlanta, GA, USA) ein-
gegeben und auf Eingabefehler iiberpriift.

Zum Vergleich von relativen Hiufigkeiten wurde der Chi-Quadrat-Test eingesetzt. Bei klei-
nen Stichprobenzahlen wurde zusétzlich der Fisher’s exact test angewendet. Da die himatolo-
gischen MeBwerte nicht normalverteilt waren, wurden Median und Interquartilabstand als
Ma fiir den Mittelwert und die Streuung verwendet. Um Unterschiede in den MeBBwerten von
Frauen und Miénnern auf Signifikanz zu iiberpriifen wurde der Mann-Whitney-Test, fiir Un-
terschiede in den verschieden Altersgruppen der Kruskal-Wallis-Test verwendet. Um den
Zusammenhang zwischen Parasitenbefall und Blutbildverdnderungen zu analysieren, wurde
eine Regressionsanalyse nach Cramer (Ordinal- mit Intervallskalen), bzw. nach Spearman
(Ordianalskalen) durchgefiihrt. Bei Nominalskalenniveau wurde der Eta-Korrelatinskoeffi-

zient berechnet. Die Signifikanz basierte jeweils auf dem Chi-Quadrat Wert.
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Die statistische Auswertung der Daten erfolgte mit Epi Info (s. 0.), Stata (Version 7, Stata
Corporation, College Station, TX, USA) und SPSS (Version 13.0, Command Syntax Referen-
ce, Chicago, USA).

2.7 Ethische Aspekte

Die Studie wurde von der zustdndigen Ethikkommission an der Escola de Ciéncias Médicas
de Alagoas (ECMAL) in Macei6é genehmigt. Von allen Teilnehmern wurde schriftlich das
Einverstindnis fiir die Studienteilnahme eingeholt, Analphabeten unterschrieben mit einem
Fingerabdruck. Fiir Minderjdhrige und andere Personen, die nicht in Eigenverantwortung
handeln konnten, wurde das Einverstindnis eines Fiirsorgeberechtigten eingeholt. Eine Kopie
der Einverstidndniserkldrung verblieb in dem jeweiligen Haushalt. Allen Personen war es frei-
gestellt, an der Studie teilzunehmen und die Teilnahme ohne Begriindung abzubrechen, ohne
dass daraus fiir sie oder andere Familienmitglieder Nachteile entstanden. Alle Untersuchun-
gen und Befragungen wurden unter Achtung der Intimsphére der Studienteilnehmer und unter
Wahrung der Schweigepflicht durchgefiihrt. Erhobene Daten wurden vertraulich und anonym
ausgewertet. An Scabies oder kutaner Larva migrans erkrankte Personen wurden umgehend
mit einem topischen Mittel behandelt (Scabies: Benzylbenzoat fiir 3 Nichte; kutane larva
migrans: Thiabendazolsalbe 3x/d fiir 5 Tage). Alle ca. 4.000 Einwohner von Feliz Deserto
wurden im Rahmen einer Massenchemotherapie mit Ivermectin (Kleinkinder mit Albendazol
oder Mebendazol) behandelt. Probanden, die eine Eisenmangelandmie aufwiesen, erhielten

Eisensulfat oral fiir 3 Monate.
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3 Ergebnisse

3.1 Demographische Merkmale der Studienpopulation

Die Studienpopulation bestand aus 874 Personen mit hdmatologischen Untersuchungsdaten.
Bei 767 Personen (87,6%) lagen zusitzlich Daten der Stuhluntersuchung vor, bei 735 Perso-
nen (84,1%) zusitzlich klinische Untersuchungsbefunde in Bezug auf Ektoparasiten (Tab. 3).
Von den 874 Individuen waren 472 weiblichen und 402 minnlichen Geschlechts (Tab. 5).
Das Durchschnittsalter betrug 23,3 Jahre (Median=17 Jahre). Uber die Hiilfte (54%) der Stu-
dienteilnehmer waren jiinger als 20, nur 6% dlter als sechzig Jahre. Im Weiteren werden die

Studienteilnehmer in 7 Altersgruppen aufgeteilt (Tab. 5).

Tab. S: Altersverteilung der Studienpopulation

Alter (Jahre) maéannlich (%) weiblich (%) gesamt (%)
0-4 41 (10,2) 52 (11) 93 (10,6)
5-9 79 (19,7) 79 (16,7) 158 (18,1)
10-14 67 (16,7) 72 (15,3) 139 (15,9)
15-19 44 (10,9) 39 (8,3) 83 (9,9
20 -39 96 (23,9) 137 (29) 233 (26,7)
40 -59 51 (12,7) 66 (14) 117 (13,4)
>59 24 (5,8) 27 (5,7) 51 (5,8)
gesamt 402 (46) 472 (54) 874
3.2 Privalenz der verschiedenen Parasitosen
3.2.1 Privalenz intestinaler Helminthen

In dem Studiengebiet zeigte sich bei der Bevolkerung eine hohe Pridvalenz intestinaler Hel-
minthen. Von 767 Studienteilnehmern waren 538 Personen (70,1%) von einer oder mehreren
Wurmspezies befallen. 201 (26,2%) hatten eine, 199 (25,9%) zwei, 122 (25,9%) drei, 14
(1,8%) vier und 2 (0,3%) fiinf unterschiedliche Wurmspezies.

Die alterspezifischen Privalenzkurven beider Geschlechter verliefen anndhernd parallel

(Abb. 5). Die maximale Priavalenz intestinaler Helminthen beim weiblichen Geschlecht fand
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sich bei den 5-9-jdhrigen (86,3%), beim méinnlichen Geschlecht bei den 15-19-jdhrigen
(87,1%). Es gab keinen signifikanten Unterschied in der Pravalenz zwischen den Geschlech-
tern (w: 69,2%, m: 71,4%). Im Kleinkindalter (0-4 Jahren) war die Pridvalenz bei Midchen
allerdings signifikant hoher als bei Jungen (74,4% versus 47,2%; p<0,05). Die Privalenz stieg
fiir beide Geschlechter von Kleinkindern (0-4 Jahre) zu ilteren Kindern (5-9 Jahre) signifikant
an (p<0,05). Insgesamt fiel auf, dass junge Menschen (0-19 Jahre) signifikant hdufiger mit

intestinalen Helminthen infiziert waren als dltere (>20 Jahre) (77,7% versus 61,1%; p<0,05).

100

80 -
S
~ 60 i
e —e— mannlich
% —1+— weiblich
2 40
o

20 -

0

0-4 5-9 10-14 15-19 20-39 40 - 59 >59
Altersgruppe (Jahre)

Abb. 5: Altersspezifische Privalenz von intestinalen Helminthen mit 95% Konfidenzin-
tervallen (n=767)

3.2.1.1 Privalenz von A. lumbricoides

A. lumbricoides stellte mit 370 (55,3%) befallenen Individuen vor A. duodenale mit 277
(36,1%) und T. trichiura mit 260 (33,9%) die hiufigste Wurmspezies dar.

Die Priavalenzkurven beider Geschlechter verliefen parallel, der alterspezifische Verlauf war
dhnlich der Priavalenzkurve fiir alle intestinalen Helminthen. Kleinkinder (0-4 Jahre) hatten
eine signifikant niedrigere Pravalenz als 5-9-jdhrige (p<0,05). Kinder und Adoleszente (5-14
Jahre) hatten signifikant hdufiger A. Lumbricoides als Erwachsene ab dem 20. Lebensjahr

(p<0,05).
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Abb. 6: Altersspezifische Privalenz von A. lumbricoides mit 95 %
Konfidenzintervallen (n=767)

3.2.1.2 Pravalenz von A. duodenale

A. duodenale stellte mit einer Gesamtpravalenz von 277 Befallenen (36,1%) die zweithdufigs-
te Wurmspezies dar. Die Privalenzkurven der ménnlichen und weiblichen Teilnehmer verlie-
fen teilweise parallel. Bei minnlichen Dorfbewohnern zeigte sich eine deutliche Priva-
lenzspitze bei den 15-19-jdhrigen (61,3%), bei weiblichen dagegen, weniger ausgeprigt
(46,6%), bei den 5-9-jdhrigen. Die weiblichen Studienteilnehmer hatten in der ersten Lebens-
dekade hidufiger A. duodenale als die médnnlichen (p<0,05). Ab der zweiten Lebensdekade war
dieses Verhiltnis genau umgekehrt. Insgesamt wies das minnliche Geschlecht signifikant
hiufiger eine Ankylostomiasis als das weibliche auf (41,6% vs. 32%; p<0,05). Bei den ménn-
lichen Personen gab es von den Kleinkindern (0-4 Jahre) zu den Jugendlichen (15-19 Jahre)
hin eine signifikante Zunahme der Privalenz (p<0,001). Der Riickgang der Privalenz ab dem

20. Lebensjahr war fiir beide Geschlechter signifikant (p<0,05).
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Abb. 7: Altersspezifische Privalenz von A. duodenale mit 95 %
Konfidenzintervallen (n=767)

3.2.1.3 Privalenz von 7. trichiura

Wie bei A. lumbricoides verliefen die Priavalenzkurven der Geschlechter parallel. Ab dem 40.
Lebensjahr zeigte sich allerdings ein gegenlidufiges Bild: Bei Minnern stieg die Privalenz von
threm Tiefpunkt (20-39 Jahre) mit 16,2% auf 33,3% (=60 Jahre) signifikant wieder an
(p<0,05), wohingegen bei Frauen die Prédvalenz (von 24,8% auf 13%) weiter abnahm
(p<0,05). Beide Geschlechter wiesen eine fast identische Privalenz (w: 34%, m: 33,7%) auf
und hatten in der Altersgruppe der 5-9-jdhrigen den signifikant (p<0,05) hochsten Trichuris-
befall (w: 56,2%, m: 50,7%). Von den 0-4-jdhrigen zu den 5-9-jdhrigen hin konnte ein signi-

fikanter (p<0,001) Anstieg der Prdvalenz nachgewiesen werden, der ausgeprégter war als bei

den anderen beiden Nematoden.
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Abb. 8: Altersspezifische Privalenzen von T.trichiura mit 95 %
Konfidenzintervallen (n=767)

3.2.2 Privalenz anderer intestinaler Helminthen

Die anderen intestinalen Helminthen sind in der Tabelle 5 zusammengefasst. Trdger von
Schistosoma mansoni waren 64 (8,3%), von Strongyloides stercoralis 41 (5,3%), von Entero-

bius vermicularis und Hymenolepsis nana 3 von 767 (0,4%) Probanden.

3.2.3 Privalenz von Protozoen

Bei den intestinalen Protozoen waren 93 von 767 (12,1%) mit Entamoeba histolytica/dispar

und 70 von 767 (9,1%) mit Giardia lamblia infiziert (Tab. 5).

Die Geschlechterverteilung zeigte anndhrend gleiche Privalenzkurven (s. Anhang)
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Tabelle 5: Privalenzen anderer intestinaler Helminthen und Protozoen

Parasiten n/N (%) 95% KI
Intestinale Helminthen
- Schistosoma mansoni 64 /767 (8,3) 6,5-10,6
- Strongyloides stercoralis 41/767 (5,3) 39-7,2
- Enterobius vermicularis 3/767(0,4) 0,1-1,2
- Hymenolepis nana 3/767 (0,4) 0,1-12
Intestinale Protozoen
- Giardia lamblia 70/767 (9,1) 72-11,4
- Entamoeba histolytica/dispar 93/767 (12,1) 9,9 -14,7

KI: Konfidenzintervall
n: positiv
N: untersucht

3.24 Privalenz von Ektoparasiten

In Feliz Deserto waren 333 von 736 (45,3%) auf Ektoparasiten untersuchte Studienteilnehmer

mit einem oder mehreren Ektoparasiten befallen (Tab. 6). Es wurden folgende Ektoparasiten

gefunden: 7. penetrans (32,5%), P. capitis (14%), S. scabiei (9%), kutane Larva migrans

(1,9%). T. penetrans kam signifikant hdufiger vor als andere Ektoparasiten (p<0,001).

Tab. 6: Pravalenz von T. penetrans, P. capitis, S. scabiei,

kutane larva migrans (n=735)

Ektoparasiten n/N (%) 95% KI
T. penetrans 239/736 (32,5) 29,2-36,1
P. capitis 103 /736 (14) 11,6-16,8
S. scabiei 66 /736 (9) 7,1-11,4
kutane Larva migrans 14 /736 (1,9) 1,1-3,3
alle Ektoparasitosen 333 /736 (45,3) 41,7-49

KI: Konfidenzintervall
n: positiv
N: untersucht
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Die altersspezifische Privalenz zeigte ein ungewohnliches Muster mit einem Anstieg bei den
5-9-jdhrigen, einem Abfall ab dem 10. Lebensjahr und einem Wiederanstieg ab dem jungen
Erwachsenenalter (=15 Jahre). Die >60-jdhrigen zeigten dann wieder geringere Pridvalenzen
(Abb. 9). Mit Ektoparasitosen Befallene lassen sich in zwei Gruppen einteilen: Die 0-14-
jahrigen haben deutlich hiufiger Ektoparasiten als die >15 jahrigen (p<0,001).
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Abb. 9: Altersspezifische Privalenz von Ektoparasiten mit 95% Konfidenzintervallen

(n=735)
33 Hamatologische Ergebnisse
3.3.1 Leukozyten

Die Zahl der Leukozyten schwankte zwischen 2.100/pl und 45.200/pl (Median: 8.100/ ul). Sie
sank kontinuierlich fiir beide Geschlechter von der jiingsten Altersgruppe (0-4 Jahre: Median
11.000 Zellen/pl, interquartile Range 25%: 8.400 Zellen/ul, 75%: 13.200 Zellen/pl) zu der
altesten (=60 Jahre: Median 6.000 Zellen /ul, interquartile Range 25%: 4.900 Zellen/pl, 75%:
7.200 Zellen/pl). Die tendenzielle Abnahme der Leukozyten war fiir beide Geschlechter signi-

fikant (p<0,001). In den einzelnen Altersstufen fand sich kein signifikanter Unterschied zwi-

schen den Geschlechtern.
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Abb. 10: Box-and-whiskers-Plot der Leukozytenzahlen in den verschiedenen Alters-
gruppen (n=874); Kasten (Box): Interquartilsbereich (25% bis 75 % Perzen-
tile); dicker Strich: Median; Linien iiber oder unter der Box: groSter und
kleinster Wert

3.3.1.1 Privalenz von Leukozytosen

Die altersspezifischen Privalenzkurven der Leukozytosen (Definition siehe 2.5.2, Seite 21)
verliefen fiir beide Geschlechter anndhernd parallel. Die Haufigkeit von Leukozytosen in der
Gesamtpopulation lag bei 13%. Es bestand kein signifikanter geschlechtsabhéngiger Unter-
schied. Am héufigsten fand sich eine Leukozytose bei den 15-19-jdhrigen (w: 25,6%, 95%XKI:
13-42,1%; m: 25%, 95%KI: 13,2-22,2%). Ab der Altersgruppe der 5-9-jdhrigen stiegen die
Privalenzkurven signifikant bis zu einem Maximum bei den 15-19-jdhrigen mit einer Priva-
lenz von 25% stetig an (p<0,05) und fielen dann signifikant (p<0,05) bei den nachfolgenden

Altersgruppen wieder ab. Bei den weiblichen >60-jdhrigen kam keine Leukozytose vor.

B mannlich
[ weiblich
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Abb. 11: Altersspezifische Privalenz der Leukozytose mit 95% Konfidenzintervall
(n=874)

3.3.2 Eosinophile Granulozyten

Die eosinophilen Granulozytenzahlen rangierten von 40 Zellen/pl bis zu 13.800 Zellen/pl
(Median: 900 Zellen/pl; 25% Interquartilsbereich: 500 Zellen/pl, 75% Interquartilsbereich:
1.500 Zellen/pl). Zwischen Frauen und Minnern fand sich in keiner Altersgruppe ein signifi-
kanter Unterschied (Abb. 12). Der Median eosinophiler Granulozyten war bei Kindern und
Adoleszenten (5-14 Jahre) am hochsten (Median: 1.400; 25% Interquartilsbereich: 800 Zel-
len/pl, 75% Interquartilsbereich: 2.000 Zellen/pul) und sank nach der 1. Lebensdekade signifi-
kant (p<0,001) mit zunehmendem Alter ab. Kleinkinder und Jugendliche (0-19 Jahre) hatten
signifikant hohere Mediane als Erwachsene (=20 Jahre) (1260 Zellen/pl vs. 580 Zellen/pl;
p<0,001).
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Abb. 12: Box-and-whiskers-Plot der eosinophilen Granulozyten in den verschiedenen
Altersgruppen (n=874); Kasten (Box): Interquartilsbereich (25% bis 75%
Perzentile); dicker Strich: Median; Linien iiber oder unter der Box: grofter
und kleinster Wert

Abbildung 13 verdeutlicht die Altersabhingigkeit der eosinophilen Granulozytenzahlen. Bis
zum 10. Lebensjahr stieg ihre Zahl leicht an, um dann kontinuierlich mit zunehmendem Alter
abzunehmen. Die rote Regressionslinie skizziert diesen Verlauf. Die blaue Linie unterteilt das
Diagramm in Personen mit (>500 Zellen/pl) und ohne Eosinophilie (<500 Zellen/ul). Hier-
durch wird gezeigt: Mit zunehmendem Alter sanken die Zellzahlen (p<0,001) (Abb. 12) und
Eosinophilien kamen signifikant (p<0,001) seltener (Abb. 14) vor.
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Abb. 13: Eosinophile Granulozytenzahlen in Abhéngigkeit vom Alter

3.3.2.1 Privalenz von Eosinophilien

In der Bevolkerung von Feliz Deserto war eine Eosinophilie hiufig (654/874=74,8%). Die
alterspezifischen Privalenzkurven der Eosinophilie verliefen fiir beide Geschlechter anné-
hernd parallel (Abb. 14). In keiner Altersgruppe bestand ein signifikanter Unterschied zwi-
schen Frauen und Minnern. Bei den 0-19-jidhrigen lag die Haufigkeit der Eosinophilie tiber
80% und erreichte mit 92,4% bei den 5-9-jdhrigen ein Maximum. Selbst bei den >60-jahrigen
hatten noch 41,1% eine Eosinophilie.

Zu beobachten war, dass die Hiufigkeit von Eosinophilie in Feliz Deserto bis zum Anfang des

Erwachsenenalter sehr hoch war und ab dem 20. Lebensjahr signifikant abfiel (p<0,001).
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Abb. 14: Altersspezifische Privalenzen der Eosinophilie mit 95% Konfidenzintervall
(n=874)

3.3.2.2 Privalenz von Hypereosinophilien

Bei 386 von 874 Untersuchten (44,2%) wurde eine Hypereosinophilie (>1000 Zellen/pl) beo-
bachtet. Es zeigte sich ein identisches Muster wie fiir die Eosinophilie (Abb. 14 u. Abb. 15).
Eine Hypereosinophilie gab es vor allem im Kindes- und Jugendlichenalter (0-19 Jahre). So
waren diese Altersgruppen signifikant (p<0,001) hdufiger betroffen als die der Erwachsenen
(= 20 Jahre). Erst ab dem 20. Lebensjahr sank die Hypereosinophilie ab und lag unter 50%.

Minner hatten in Feliz Deserto signifikant hdufiger eine Hypereosinophilie als Frauen
(p<0,05).



3 Ergebnisse 35

100

80

60 - .
—e— mannlich

—1— weiblich

40

Pravalenz (%)

20 -

0-4 5-9 10-14 15-19 20-39 40-59 >59
Altersgruppe (Jahre)

Abb. 15: Altersspezifische Privalenzen der Hypereosinophilie mit 95% Konfidenzinter-
vall (n=874)

3.3.2.3 Leukozytose, Eosinophilie und Hypereosinophilie im Vergleich

Wiihrend die altersspezifischen Privalenzkurven der Eosinophilie und der Hypereosinophilie
nahezu parallel verliefen und eine abnehmende Tendenz mit zunehmendem Lebensalter zeig-
ten, stellte sich die alterspezifische Prdvalenzkurve der Leukozytosen wie eine Glocke dar,

mit einem Héufigkeitsgipfel zwischen dem 15. und 19. Lebensjahr.
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Abb. 16: Altersspezifische Privalenzen der Eosinophilie, Hypereosinophilie und Leuko-
zytose mit 95% Konfidenzintervall

3.3.3 Hiamoglobinkonzentration

Die Himoglobinkonzentration variierte von 4,8 g/dl bis zu 16,8 g/dl (Median von 12,5 g/dl).
Die alters- und geschlechtsspezifische Verteilung zeigte folgende Merkmale. Zum einen fan-
den sich mit zunehmendem Alter bei Frauen bis zum 14., bei Minnern bis zum 39. Lebens-
jahr signifikant (p<0,001) ansteigende Himoglobinkonzentrationen. Zum anderen zeigte sich
ein signifikant hoherer Himoglobingehalt bei Ménnern (p<0,01). Ménner lagen mit einem
Median von 12,8 g/dl unter dem Normwert (Ménner: 13-15 g/dl, Frauen: 12-14 g/dl) und
Frauen mit 12,3 g/dl innerhalb des Normbereiches (Tab. 7). Bis zur Altersgrupe der 10-14-
jahrigen gab es keinen Unterschied des Hamoglobingehaltes zwischen Jungen und Madchen
(11,9 g/dl beide Geschlechter). Mit der Geschlechtsreife bildete sich ein signifikanter Unter-
schied zwischen Ménnern und Frauen heraus (p<0,01). Ab dem 60. Lebensjahr war der Un-
terschied nicht mehr signifikant (13,1 g/dl versus 12,5 g/dl). Die niedrigste Himoglobinkon-
zentration (Median: 9,8g/dl) hatten Kleinkindern (<2 Jahre).
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Abb. 17: Box-and-whiskers-Plot der Himoglobinkonzentration (g/dl) in den verschie-
denen Altersgruppen (n=874); Kasten (Box): Interquartilsbereich (25% bis
75% Perzentile); dicker Strich: Median; Linien iiber oder unter der Box:
groBter und kleinster Wert

3.3.3.1 Privalenz von Andmien

Andmien kamen in allen Altersgruppen vor (34,1%). Die Haufigkeit schwankte zwischen
13,5% (40-59 Jahre) und 58,5% (0-4 Jahre) fiir die minnlichen und zwischen 22,6% (20-39
Jahre) und 46,2% (0-4 Jahre) fiir die weiblichen Probanden. Die Privalenzkurven verliefen
fiir beide Geschlechter annihrend parallel. Bei den ménnlichen Studienteilnehmern sank die
Haufigkeit der Andmie ab dem 15. Lebensjahr, bei den weiblichen erst ab dem Erwachsenen-
alter signifikant ab (p<0,05). Fiir beide Geschlechter stieg die Haufigkeit ab dem 40. Lebens-
jahr wieder signifikant an (p<0,05). Im Kindes- und Adoleszentenalter (0-14 Jahre) hatten die
minnlichen Personen héufiger eine Andmie als die weiblichen (49% vs. 40%; p<0,05). Am
hiufigsten kamen An@mien bei Kleinkindern (<2 Jahre) beiderlei Geschlechts vor (p<0,001).
Hier lag die Priavalenz sogar bei 86,7%. Diese wiesen aulerdem die schwersten Andmien mit

dem niedrigsten Himoglobinwert auf (s.0.). Von den andmischen Studienteilnehmern hatten
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56% ein erniedrigtes MCV (mittleres korpuskuldres Volumen <85f1) und 62,4% einen ernied-

rigten MCH (mittlerer korpuskuldrer Himoglobingehalt <28pg). Der Eisengehalt wurde nicht

bestimmt.
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Abb. 18: Altersspezifische Privalenzen der Animie mit 95% Konfidenzintervall

0-4 5-9

(n=874)

10-14  15-19

20-239 40 -59

Altersgruppe (Jahre)

>59

Tab. 7: Mittlere Hiimoglobinkonzentration und Hiufigkeit von Anéimien bei
ménnlichen und weiblichen Probanden

miénnlich weiblich
Ater (Jahre)
Median Haufigkeit Aniimie Median Haufigkeit Animie
g/dl n/N (%) g/dl n/N (%)
0-4 10,6 24 /41 (58,5) 11,1 24 /52 (46,2)
5-9 11,9 33/79 (41,8) 12 32/179 (40,5)
10- 14 12,3 34 /67 (50,7) 12,4 25172 (34,7)
15-19 13,6 13 /44 (29,5) 12,3 16/39 (41)
20-39 14 13/96 (13,5) 12,6 31/137 (22,6)
40-59 13,8 13/51(25,5) 12,6 20766 (30,3)
>59 13,1 10/24 (41,7) 12,5 10/27 (37)
gesamt 12,8 140/ 402 (34,8) 12,3 158 /472 (33,5)
n: positiv

N: untersucht
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34 Beziehung zwischen Parasitenbefall und Blutbildverinderungen

34.1 Beziehung zwischen Parasitenbefall und Leukozytose

Um zu iiberpriifen, ob eine Beziehung zwischen dem Befall mit Parasiten und dem Vorhan-
densein von Blutbildverinderungen bestand, wurde eine Korrelationsanalyse nach Cramer,
bzw. Spearman durchgefiihrt (2.6, S. 21). Dabei stellte sich eine signifikante Korrelation zwi-
schen der Prisenz einer Leukozytose und dem Vorkommen von intestinalen Helminthen her-
aus (p<0,001; Tab. 8). Auch korrelierte Leukozytose mit zunehmender Anzahl von Hel-
minthenspezies (p<0,01). Fiir einzelne Wurmarten, Protozoen und Ektoparasiten konnte kein

Zusammenhang festgestellt werden.

Tab. 8: Korrelation zwischen Parasiten und Leukozytose

n/N Korrelationskoeffizient p-Wert
(Cramer V)

beliebige Parasitose 6751797 0,09 n.s.
intestinale Helminthen 538 /767 0,12 <0,001
- nur A.lumbricoides 66 /767 0,01 n.s.
- nur A.duodenale 3271767 0,15 n.s.
-nur T.trichuria 127767 0,03 n.s.
nur Protozoen 70 /767 0,03 n.s.
nur Ektoparasiten 76 /735 0,17 n.s.
Anzahl verschiedener 1bis 5 0,15 <0,01

Wurmspezies

n.s.: nicht signifikant; n: Anzahl positiv getesteter Personen; N: Gesamtzahl der untersuchten Personen
n: positiv
N: untersucht

34.2 Beziehung zwischen Parasitenbefall und Eosinophilie

Die Tabelle 9 zeigt, dass die Prisenz einer Eosinophilie signifikant (p<0,001) mit dem Vor-
kommen von Parasitosen allgemein und intestinalen Helminthen im Speziellen korrelierte.
Die meisten Menschen in Feliz Deserto waren von verschiedenen Parasitosen befallen, so

dass bei der isolierten Betrachtung einzelner Parasitenspezies auf niedrige Fallzahlen zuriick-
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zugreifen war. Bei den nur mit einer bestimmten Wurmspezies Infizierten bestand eine signi-
fikante Beziehung (p<0,001) zwischen der Eosinophilieprdsenz und dem Vorkommen von
A. duodenale, fiir die anderen Nematoden nicht. Fiir nur mit Ektoparasiten Befallene war der
Korrelationskoeffizient kleiner, gleichwohl signifikant (p<0,05). Die Korrelationsanalyse
zeigte einen signifikanten Zusammenhang (p<0,001) von zunehmender Anzahl (1-5) ver-

schiedenen Wurmspezies mit dem Vorkommen einer Eosinophilie.

Tab. 9: Korrelation zwischen Parasiten und Eosinophilie

n/N Korrelationskoeffizient P-Wert
(Cramer V)

beliebige Parasitose 67517797 0,33 <0,001
intestinale Helminthen 538 /767 0,27 <0,001
- nur A.lumbricoides 66 /767 0,06 n.s.
- nur A.duodenale 32/767 0,26 < 0,001
- nur T.trichuria 12 /767 0,11 n.s.
nur Protozoen 24 /1767 0,06 n.s.
nur Ektoparasiten 76 /735 0,08 <0,05
Anzahl verschiedener 1bis 5 0,32 <0,001

Wurmspezies

n.s.: nicht signifikant; n: Anzahl positiv getesteter Personen; N: Gesamtzahl der untersuchten Personen
n: positiv
N: untersucht

Um die Konzentration der eosinophilen Granulozyten in Abhingigkeit vom Parasitenbefall zu
erfassen, wurde eine weitere Korrelationsanalyse durchgefiihrt und der Eta-Korre-
lationskoeffizienten berechnet (Tab. 10). Die Konzentration eosinophiler Granulozyten korre-
lierte in dhnlicher Weise mit der Préasenz einer Parasitose wie die Eosinophilie (Tab. 9). Am
stirksten war die Korrelation bei Personen, die nur mit A. duodenale infiziert waren (Eta-
Korrelationskoeffizient = 0,85; p<0,001). Mit je mehr Wurmspezies eine Person infiziert war,

umso hoher war die Zahl der eosinophilen Granulozyten (p<0,001).
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Tab. 10: Korrelation zwischen Parasiten und eosinophilen Granulozyten

n/N Eta Korrelationskoeffizient P-Wert
beliebige Parasitose 67571797 0,64 <0,001
intestinale Helminthen 538 /767 0,63 <0,001
- nur A.lumbricoides 66 /767 0,77 n.s.

- nur A.duodenale 3271767 0,85 <0,001
- nur T.trichuria 12 /767 0,84 n.s.

nur Protozoen 707767 0,58 <0,01
nur Ektoparasiten 76 /735 0,6 <0,05
Anzahl verschiedener 1bis 5 0,22 <0,001

Wurmspezies

n.s.: nicht signifikant; n: Anzahl positiv getesteter Personen; N: Gesamtzahl der untersuchten Personen
n: positiv
N: untersucht

343 Abhéngigkeit der Eosinophilie vom Parasitenbefall

Um die Abhingigkeit der Eosinophilie vom Parasitenbefall zu iiberpriifen, wurden drei Grup-
pen gebildet: Gruppe 1: keine Eosinophilie, Gruppe 2: Eosinophilie, Gruppe 3: Hypereosi-
nophilie). Abbildung 19 verdeutlicht, wie sich die Anzahl der eosinophilen Granulozyten in
Abhingigkeit von unterschiedlichem Parasitenbefall verinderte. Von den parasitenfreien Per-
sonen hatte die Hilfte (53,3%) keine Eosinophilie, 27,9% eine Eosinophilie und 18,9% eine
Hypereosinophilie. Die anteilige Abnahme in dieser Population war signifikant (p<0,001).
Ein dhnliche, aber nicht signifikante Tendenz, bestand fiir Personen, die ausschlieBlich Ekto-
parasiten aufwiesen. Hatten die Studienteilnehmer intestinale Helminthen und Ektoparasiten,
so zeigte sich eine gegenldufige Tendenz (p<0,001). Zwei Drittel (64,3%) der Personen mit
Hypereosinophilie, ein Viertel (25,1%) der Personen mit Eosinophilie und nur ein Zehntel
(10,6%) der Personen ohne erhohte eosinophile Granulozyten hatten intestinale Wiirmer und
Ektoparasiten. Bei nur mit intestinalen Helminthen befallene Personen war diese Tendenz
ebenso signifikant (p<0,001). Die Abbildung verdeutlicht, dass in der Gruppe 1 Personen oh-
ne Parasiten signifikant (p<0,05) héufiger vorkamen als Personen mit ausschlielich Ektopa-

rasiten und signifikant (p<0,001) héufiger als Personen mit nur intestinalen Helminthen und
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solchen mit beiden Parasitenarten. In der Gruppe 3 dagegen verhielt es sich umgekehrt: Koin-
fektionen kamen signifikant (p<0,001) héufiger vor als Einzelinfektionen oder keine Infekti-
on. Personen mit intestinalen Helminthen kamen in dieser Gruppe signifikant (p<0,05) haufi-

ger vor als Personen mit Ektoparasiten und signifikant (p<0,001) hdufiger als Parasitenfreie.

100 ~
80 -
60 -
%
40
20
0
<' 500 eosinophile >500-1000 eosinophile >1000 eosinophile
Granulozyten Granulozyten Granulozyten
Bl keine Parasiten O nur intestinale Helminthen
[ nur Ektoparasiten E intestinale Helminthen und Ektoparasiten

Abb. 19: Prisenz und Grad einer Eosinophilie in Abhiingigkeit vom Parasitenbefall

344 Grad der Eosinophilie in Abhiingigkeit vom Alter

Im Folgenden soll die Korrelation zwischen der Eosinophilieausprigung und dem Vorkom-
men von Parasiten in den einzelnen Altersgruppen betrachtet werden. Tabelle 11 gibt eine
genaue Auflistung der Anzahl von Individuen und deren prozentualen Anteil in den einzelnen
Gruppen. In der Tabelle 12 wird schlielich die Beziehung der Eosinophilieauspragung und
der Parasitenbefallauspriagung in den einzelnen Altersgruppen zusammengefasst.

Die in Abbildung 19 dargestellten Zusammenhinge spiegeln sich auch in den meisten Alters-

gruppen wider (Tab. 11). Einige Altersgruppen allerdings differierten auf charakteristische
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Weise von anderen. Wie auch schon bei den Privalenzdaten und den himatologischen Daten
unterschieden sich vor allem die jlingeren von den idlteren Altersgruppen. Kinder und Adoles-
zente (0-14 Jahre) dieser Gruppe zeigten eine starke Korrelation: Waren diese Personen mit
Wiirmern infiziert, hatten sie signifikant hiufiger eine Eosinophilie und noch hiufiger eine
Hypereosinophilie auf (p<0,001). Erwachsene (=20 Jahre) wiesen bei Wurmbefall nicht hiu-
figer eine Eosinophilie auf, aber signifikant seltener eine Hypereosinophilie (p<0,05). Bei
Koinfektionen waren die Zusammenhédnge noch ausgeprigter und Jugendliche (15-19 Jahre)
waren ebenso betroffen. Alle Kleinkinder (0-4 Jahre) hatten erhohte Zahlen von eosinophilen
Granulozyten. Mit Ausnahme eines Kleinkindes waren sogar alle von einer Hypereosinophilie
(97%) betroffen (p<0,001). Ab dem 20. Lebensjahr verhielt es sich wiederum anders. Eosi-
nophilie kam zwar héufiger als normale eosinophilen Granulozytenzahlen vor (p<0,05), Hy-
pereosinophilie aber am seltensten (p<0,05). Ab dem 60. Lebensjahr gab es keine Hypereosi-
nophilie mehr.

Fiir nur mit Ektoparasiten befallene Personen war diese Korrelation nicht signifikant. Einen
umgekehrten Zusammenhang, also die prozentuale Abnahme der Eosinophilien und Hypereo-
sinophilie, zeigte sich bei parasitenfreien Personen ab dem 20. Lebensjahr (p<0,001). Klein-
kinder (0-4 Jahre) dieser Population dagegen hatten trotz fehlender Parasitosen am hédufigsten
eine Hypereosinophilie (41%; p<0,001).

Zusammenfassend kann man sagen, dass sich bei Parasitenbefall die relative Héaufigkeit zur

Gruppe der Hypereosinophilie hin verschob, am stéarksten bei Doppelinfektionen.
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Tab. 11: Altersabhiingige Ausprigung der Eosinophilie in Bezug zum Parasitenbefall

Alter
(Jahre)

10-14
15-19
20-139
40 -59
>59

gesamt

17

45

24

13

122

keine Parasiten

k. Eos.

n (%)
5(29,5)

3(37,5)
3(33,5)
3(50)
24 (53,5)
19 (79)
8(61,5)

65 (53)

Eos.

n (%)
5(29,5)

2 (25)
5(55,5)
2 (33)
12 (26,5)
3(12)5)
5(38.95)

34 (28)

Hyper.

n (%)
7 (41)

3(37,5)
1(11)
1(17)
9 (20)
2 (8.5)

0

23 (19)

17

52

49

41

93

41

18

311

nur Helminthen

k. Eos.

n (%)
4 (23,5)

6 (11,5)
5(10)
8 (19.5)
35 (37.5)
16 (39)
8 (44,5)

82 (26)

Eos.

n (%)
6 (35,5)

1121
11 (22,5)
8 (19,5)
37 (40)
16 (39)

7(39)

96 (31)

Hyper.

n (%)
7 (41)

35 (67.,5)
33 (67.,5)
25 (61)
21 (22,5)
9(22)
3(16,5)

133 (43)

n

9

15

14

20

13

76

nur Ektoparasiten

k. Eos.

n (%)
2(22)

2 (13,333)
6 (43)
1(50)
11 (55)
4(31)

2 (66,666)

28 (37)

Eos.

n (%)
3(33,5)

2 (13,333)
6 (43)
0
8 (40)
7 (54)
1(33,333)

27 (35.5)

Hyper.

n (%)
4 (44.,5)

11 (73,333)
2(14)
1(50)
1(5)
2(15)

0

21 (27.5)

intestinale Helminthen und Ektoparasite:

32

70

35

22

227

k. Eos.

n (%)
0

2(3)
3 (6)
1(10)
8 (23)

8 (36.5)
2 (40)

24 (10,5)

Eos.

n (%)
13

16 (23)
9(17)
3 (30)
15 (43)

10 (45.5)
3 (60)

57 (25)

Hyper.

n (%)
31(97)

52 (74)

41(77)

6 (60)

12 (34)

4(18)
0

146 (64.5)

n: Anzahl der Personen;

k. Eos.: keine Eosinophilie
Eos.: Eosinophilie

Hyper.: Hypereosinophilie
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Tab. 12: Altersspezifische Korrelation von Eosinophilieausprigung und Parasitenbefall

Alter (Jahre) Keine Parasiten nur Ekt. nur i. H. i.H. und Ekt.
0-4 n.s. n.s. <0,001 <0,001
5-9 n.s. n.s. <0,001 <0,001

10-14 n.s. n.s. <0,001 <0,001
15-19 n.s. n.s. n.s. <0,001
20 -39 <0,001 n.s. n.s. n.s.
40 - 59 <0,001 n.s. n.s. n.s.
>59 <0,001 n.s. n.s. n.s.
gesamt <0,001 ns. <0,001 <0,001

n.s.: nicht signifikant
i.H.: intestinale Helminthen
Ekt.: Ektoparasiten

In Tabelle 12 ist die Beziehung zwischen Prisenz einer Parasitose und dem Grad der Eosi-
nophilieausprigung in den einzelnen Altersgruppen zusammengefasst. Bei den nur mit in-
testinalen Helminthen infizierten Personen wiesen die 0-14-jdhrigen, bei den Koinfizierten
(intestinale Helminthen und Ektoparasiten) die 0-19-jdhrigen eine signifikante Korrelation auf
(p<0,001). In den dlteren Altersgruppen konnte kein Zusammenhang gefunden werden. Per-
sonen ohne Parasiten wiesen geringere eosinophile Granulozytenzahlen auf. Ein signifikanter
Zusammenhang konnte fiir die >20 jihrigen (p<0,001) aufgezeigt werden. In keiner Alters-
gruppe wurde eine Beziehung zwischen Prisenz einer Ektoparasitose und dem Grad der Eosi-

nophilie gefunden.

3.4.5 Beziehung zwischen Parasitenbefall und Animie

Ein signifikanter Zusammenhang bestand nur bei den Parasitenspezies A. lumbricoides

(p<0,05) und S. scabies (p<0,001).
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Tab. 13: Korrelation von Animie und unterschiedlichen Parasiten

n/N Korrelationskoeffizient P-Wert
(Cramer V)

beliebige Parasitose 675 /797 0,08 n.s.
intestinale Helminthen 538 /767 0,01 n.s.
-nur A .lumbricoides 66 /767 0,14 <0,05
- nur A .duodenale 327767 0,05 n.s.
-nur T .trichuria 12 /767 0,06 n.s.
nur Protozoen 241767 0,02 n.s.
nur Ektoparasiten 76 /735 0,02 n.s.
- nur Scabies 17 /735 0,46 <0,001
Anzahl verschiedener 1 bis 5 0,03 n.s.

Wurmspezies

n.s.: nicht signifikant
n: Anzahl positiv getesteter Personen
N: Gesamtzahl der untersuchten Personen



4 Diskussion 47

4 Diskussion

Ziel der Arbeit war es, himatologische Basisparameter in einer repriasentativen Studienpopu-
lation zu erheben und diese in Relation zur Privalenz von intestinalen Helminthen und Ekto-
parasiten zu setzen. Bisherige Studien beschiftigten sich mit dem Zusammenhang von Blut-
bildveridnderungen und Parasitosen vor allem bei Fliichtlingen, Immigranten, Tropenreisenden
oder ausgewihlten Bevolkerungsgruppen aus Endemiegebieten wie Vorschulkinder [Nutman
et al. 1987 u. 2006, Seybolt et al. 2006, Schulte et al .2002, Whetham et al. 2002, Hagel et al.
1993, Hillyer et al. 1990]. In dieser Arbeit lag der Schwerpunkt dagegen in der Untersuchung
der Bevolkerung eines traditionellen Dorfes im Nordosten Brasiliens, die als reprisentativ fiir
das brasilianische Hinterland und andere unterentwickelte Regionen Siidamerikas gelten
kann. Die erhobenen Daten zeigten eine hohe Privalenz von intestinalen Helminthen, Ektopa-
rasiten und Eosinophilie in allen Altersgruppen. Der Grad der Eosinophilie und der Anidmie
korrelierte mit der Prisenz von intestinalen Helminthen und Ektoparasiten, aber nicht mit der

von Protozoen.

4.1 Alters- und geschlechtsspezifische Privalenz von intestinalen

Helminthen, Ektoparasiten und Protozoen

4.1.1 Intestinale Wurminfektionen

70% der Bevolkerung waren zumindest mit einer Helminthenspezies infiziert (3.2.1). Hohere
Privalenzen in brasilianischen Landgemeinden wurden bislang nur in Pernambuco (99,6%)
[Gongalves ef al. 1990] und im Xingu-Indianerreservat in Mato Grosso (89,9%) [Ferreira et
al. 1991] beschrieben. In diesen Studien wurden allerdings drei Stuhlproben an drei unter-
schiedlichen Tagen untersucht, in Feliz Deserto dagegen nur eine. Man kann deshalb davon
ausgehen, dass die tatsdchliche Privalenz von Helminthen in der Bevolkerung von Feliz De-
serto dhnlich hoch ist wie in den genannten Studien. In Santo Antonio in Alagoas waren 92%
der Studienpopulation mit intestinalen Helminthen infiziert [Fontes et al. 2003]. Die hohere
Priavalenz hier ist darauf zuriickzufiihren, dass nur Personen zwischen 5 und 18 Jahren unter-
sucht wurden. In Feliz Deserto betrug die Privalenz in dieser Altersgruppe 81,4%.

Niedrigere Privalenzen fanden sich dagegen in Studien in Amazonas (64,4%) [Araujé et al.
2005] bzw. in Ceard (47,8%) [Heukelbach et al. 2006]. Bei einer vergleichbaren Empfind-
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lichkeit der labordiagnostischen Methoden erklédren sich die Unterschiede durch epidemiolo-
gische Faktoren wie sanitédre Infrastruktur, Haufigkeit von BarfuBllaufen, Zugang zu medizini-
scher Versorgung [Nishiura et al. 2002]. In Feliz Deserto wurde der Gesundheitsposten nur
wenig frequentiert und Antihelminthika nur selten verordnet. Viele Haushalte hatten kein
flieBendes Wasser und vor allem Kinder bewegten sich hédufig barful (Diederichs, unverof-
fentlichte Beobachtung).

Die am hiufigsten vorhandene Wurmspezies in Feliz Deserto war A. lumbricoides, gefolgt
von A. duodenale und T. trichiura. Die Hiufigkeitsverteilung der verschiedenen Helminthen
spiegelt die globale Privalenz dieser Parasiten wider (Tab. 1, S. 4). In anderen brasilianischen
Studien wurden die verschiedenen Helminthenspezies zum Teil in anderer Hiufigkeit be-
obachtet. [Fontes et al. 2003; Goncalves et al. 1990; Heukelbach et al. 2006; Brito et al.

2003]. Dies zeigt, dass Priavalenzen intestinaler Helminthenspezies lokal schwanken kdnnen.

4.1.1.1 Geschlechtsspezifische Privalenz

Wihrend in der Gesamtbevolkerung kein Pravalenzunterschied zwischen den Geschlechtern
bestand, war im Kleinkindalter (0-4 Jahren) die Privalenz bei den Middchen um ein Dirittel
hoher als bei den Jungen. Ahnliche Unterschiede zeigten Studien im Nordosten Brasiliens
[Morrone et al. 2004; Fontes et al. 2003] und auf den Philippinen [Kim et al. 2003]. Ein
Grund konnte darin bestehen, dass Geophagie von kleinen Madchen in Feliz Deserto hiufiger
praktiziert wird als von Jungen (Diederichs, unverdffentlichte Hypothese). In Guinea wurden
allerdings hohere Privalenzen bei Jungen als bei Middchen gefunden. Hier konnte gezeigt
werden, dass Geophagie alterspezifische, aber nicht geschlechtsspezifische Unterschiede auf-
wies, sodass Geophagie die Pridvalenzunterschiede nicht erkliren kann [Glickmann et al.
1999].

Betrachtet man die geschlechtsspezifischen Privalenzen der Helminthenspezies, so fillt auf,
dass es beim Befall mit A. lumbricoides und T. trichiura keinen Unterschied zwischen den
Geschlechtern gab, aber ménnliche Individuen signifikant hdufiger mit A. duodenale infiziert
waren als weibliche. Dies hingt vermutlich mit dem Infektionsweg (Hautpenetration) der Ha-
kenwiirmer und geschlechtsspezifischem Verhalten zusammen. Nach meiner Beobachtung
halten sich in Feliz Deserto méinnliche Personen ab ca. 10 Jahren héufig an 6ffentlichen Plit-
zen auf, die auch von Hunden und Katzen frequentiert werden. Generell werden dabei nur
,Badelatschen* getragen. Auch setzen sich minnliche Jugendliche und Erwachsene héufiger
auf den Boden, weibliche tun das dagegen selten (Diederichs, unveroffentlichte Beobach-
tung). Auch das viel praktizierte FuBlballspielen erfolgt meist barfu3. Middchen und Frauen

halten sich dagegen mehr im Haus oder in der Nihe des Hauses auf. Daraus folgt, dass minn-
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liche Individuen in Bezug auf die Hakenwurminfektion héheres Expositionsrisiko haben als
weibliche. Der Unterschied in der Privalenz trat allerdings erst nach der ersten Lebensdekade
zu Tage. Dies erscheint auf Grund des geringeren Aktionsradius von kleinen Kindern beider-

lei Geschlechts logisch. Diese spielen im Allgemeinen im Haus, bzw. in der Néihe.

4.1.1.2 Altersspezifische Privalenz

Bei der Altersverteilung des Wurmbefalles zeigte sich in Feliz Deserto ein charakteristisches
Verteilungsmuster, wobei zwei Merkmale ins Auge fallen (Abb. 5, S. 24):

1. ein signifikanter Anstieg in der Haufigkeit von den 0-4-jdhrigen zu den 5-9- jihri-

gen
2. eine deutlich hohere Privalenz bei Kindern und Jugendlichen (<20 Jahre) im Ver-
gleich zu Erwachsenen.

Die entsprechende altersspezifische Privalenzverteilung zeigte sich auch in Bezug auf die
einzelnen Wurmarten (Abb. 6-8, S. 27-29). Dieses Muster bestitigt die Ergebnisse andere
Studien aus brasilianischen Endemiegebieten [Carneiro er al. 2002; Ferreira et al. 1991
u.1994], sowie Studien aus anderen Landern mit dhnlichen Bedingungen: Venezuela [Diaz et
al. 2006], Guinea/Afrika [Glickmann et al. 1999], Philippinen [Kim et al. 2003], Nepal [Pou-
dyal et al. 2006]. Das charakteristische altersspezifische Priavalenzmuster wird durch Verhal-
tensdnderung (mit der Konsequenz einer niedrigeren Exposition) und eine zunehmende pro-
tektive Immunitédt gegen intestinale Helminthen mit zunehmendem Lebensalter erklért [An-
derson u. May, 1985; Bundy et al. 1987].
In Feliz Deserto lie3en sich die fiir die hohe Privalenz im Kindesalter verantwortlichen Fakto-
ren gut beobachten: Familiemitglieder verrichteten ihre Notdurft im Hof des Hauses auf dem
die Kinder spielten. Zusitzlich ergaben sich Infektionsquellen in Kindergarten und Schule
durch schlechte hygienische Verhiltnisse.
Besonders ausgeprigt war der Privalenzunterschied zwischen Kleinkindern (0-4 Jahre) und
ilteren Kindern (5-9 Jahre) fiir 7. trichiura. Entsprechendes beobachteten Bundy et al. (1987).
Dies konnte damit zusammenhingen, dass Kleinkinder fiir eine fikal-orale Infektion emp-
fanglicher sind als fiir eine percutan, ausschlieBlich aulerhalb des Hauses stattfindende Infek-
tion wie die durch Hakenwiirmer.
Priagnant war die altersspezifische Privalenzkurve der Ankylostomiasis bei ménnlichen Per-
sonen, die kontinuierlich vom Kleinkindalter zum Jugendalter hin anstieg. Eine plausible Er-
klirung konnte mit dem Ubertragungsweg dieser Wurmart und dem unterschiedlichen Verhal-

ten beider Geschlechter zusammenhingen (4.1.1.1, S. 48).
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In ldndlichen Gemeinden in Zimbabwe fand sich ebenfalls ein kontinuierlicher Anstieg der

Privalenz von Hakenwiirmern vom ersten bis zum 20. Lebensjahr [Bradley, 1990].

4.1.2 Privalenz von Ektoparasiten

In Feliz Deserto waren 45% der Probanden mit einer oder mehreren Ektoparasitenspezies
infestiert.

Andere Studien im Nordosten Brasiliens zeigten noch hohere Priavalenzen. In einem Fischer-
dorf im Bundesstaat Ceard waren 61% [Heukelbach et al. 2006], in einer Armensiedlung in
Fortaleza 62,5% der untersuchten Personen infestiert [Heukelbach et al. 2003]. Ein direkter
Vergleich der Privalenzen ist moglich, da die klinische Untersuchung in Feliz Deserto, eben-
so wie in den andern beiden Orten, in der Trockenzeit stattfanden.

Die Prédvalenz von Tungiasis und kutane Larva migrans hdngen stark von der Jahreszeit (Tro-
cken- und Regenzeit) ab, da das Vorkommen dieser Ektoparasitosen im Zusammenhang mit
den Bodenbeschaffenheiten steht. [Heukelbach et al. 2003 und 2005a].

In unserer Studienpopulation kamen Ektoparasitosen bei Kindern (0-14 Jahre) signifikant
hdufiger vor als bei Jugendlichen und Erwachsenen. Diese Verteilung wurde ebenfalls von
Heukelbach er al. (2006) beschrieben und gilt auch fiir einzelne Ektoparasitenspezies wie
Tunga penetrans [Chadee, 1994], Pediculus humanus capitis [Abdel-Hafez et al. 2003; Sule-
man et al. 1989].

4.2 Blutbildverinderungen

4.2.1 Leukozytose

Die Konzentration der Leukozyten nahm mit zunehmendem Lebensalter ab (Abb. 10, Seite
30). Dieses Muster entspricht der bekannten Altersverteilung der Leukozyten [Cheng et al.
2004]. Die Haufigkeit von Leukozytosen lag in Feliz Derserto bei 13% und damit deutlich
hoher als im Fischerdorf Balbino mit 8,8% [Heukelbach et al. 2006]. Im Vergleich zu Nicht-
entwicklungslidndern (um die 4%) war diese Privalenz hoch [Cheng et al. 2004]. Die Prisenz
einer Leukozytose korrelierte signifikant mit dem Vorkommen von intestinalen Helminthen
und mit zunehmender Anzahl verschiedener Helminthenspezies in der Stuhlprobe (Tab. §;

S. 39).
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4.2.2 Eosinophilie
4.2.2.1 Eosinophile Granulozytenzahlen und Privalenz von Eosinophilien

Der Median der eosinophilen Granulozyten in der Gesamtbevdlkerung von Feliz Deserto lag
sehr hoch (900 Zellen/pl) und nur gering unter dem Grenzwert fiir eine Hypereosinophilie
(>1000 Zellen/ul) (Abb. 12, S. 32). Damit lag der Median fast doppelt so hoch wie in der Stu-
die im Fischerdorf Balbino (455 Zellen/ul) [Heukelbach et al. 2006]. Bei den 0-19-jdhrigen
lag er sogar im Bereich der Hypereosinophilie (1260 Zellen/pl). Bei der Erhebung hdmatolo-
gischer Referenzbefunde an mehr als 20.000 Probanden unterschiedlicher Ethnien in den
USA fand sich ein Median fiir eosinophilen Granulozyten von 200 Zellen/ul [Cheng et al.
2004; www.mylaboratoyquality.com]. Ethnie hatte hierbei keinen Einfluss auf die Konzentra-
tion dieser Zellen und eine Infektion mit Helminthen wurde im Vorfeld durch entsprechende
Laboruntersuchungen ausgeschlossen. Die Konzentration der eosinophiler Granulozyten in
der Population von Feliz Deserto liegt somit deutlich iiber dem Normwert der US-
amerikanischen Bevolkerung.

Leder et al. (2000) beschrieb die immunologischen Prozesse bei Parasitosen. Es ist anzuneh-
men, dass die starke Immunantwort der Probanden in Feliz Deserto mit dem bestehenden Po-
lyparasitismus zusammen hing.

Zudem war in der untersuchten Population nicht nur die Priavalenz der Eosinophilie (75%),
sondern auch die der Hypereosinophilie (44%) sehr hoch. Die relativen Héufigkeiten lagen
deutlicher hoher als in vergleichbaren Studien: 52% Eosinophilie in Puerto Rico [Hillyer et al.
1990] und 44,7% Eosinophilie und 12,9% Hypereosinophilie in Ceard [Heukelbach et al.
2006]. Vermutlich ist die groBere Héufigkeit intestinaler Helminthiasen in der Bevolkerung

von Feliz Deserto die Ursache dieses Phidnomens.

4.2.2.2 Geschlechtsspezifische Unterschiede

In keiner Altersgruppe bestand ein signifikanter Unterschied in der Eosinophilieprivalenzen
zwischen Frauen und Ménnern. Allerdings waren in Feliz Deserto minnliche Individuen sig-
nifikant hdufiger als weibliche von einer Hypereosinophilie betroffen. Ein Grund dafiir konnte
sein, dass Ménner hdufiger eine Ankylostomiasis aufwiesen (Abb. 7, S. 29) und A. duodenale
besonders stark die Neubildung eosinophiler Granulozyten induziert (Tab. 9, S. 40) [Loukas
u. Prociv, 2001].
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4.2.2.3 Altersspezifische Unterschiede

Die Mediane eosinophiler Granulozyten stiegen bis zum 10. Lebensjahr an (Abb. 14, S. 34),
um dann mit zunehmendem Alter kontinuierlich abzunehmen. Dagegen zeigten die von
Cheng et al. (2004) erhobenen Daten in einer US-amerikanischen Normalbevolkerung keine
altersabhiingigen Konzentrationsunterschiede.

In Feliz Deserto kam bei Kindern und Adoleszenten (0-19 Jahre) eine Eosinophilie deutlich
hiufiger als in den &lteren Bevolkerungsgruppen vor (88% versus 58%). Am haufigsten war
die Eosinophilie bei den 5-9-Jdhrigen (92%) (Abb.14, S. 34). Hypereosinophilie zeigte ein
entsprechendes alterspezifisches Verteilungsmuster (Abb. 15, S. 35). In der Studie im Fi-
scherdorf Balbino zeigte sich dagegen ein anderes Muster [Heukelbach ef al. 2006]: Die Pri-
valenzkurve der Eosinophilie stieg spiter - ab dem 10. Lebensjahr - an und fiel ab dem 16.
Lebensjahr wieder ab; die der Hypereosinophilie verlief ab dem Kleinkindalter auf gleichblei-
benden Niveau und fiel ebenfalls ab dem 16. Lebensjahr ab.

Als Ursache der hohen Privalenz einer Eosinophilie im Kindesalter wird die frithe Exposition
gegeniiber Helminthen und Ektoparasiten vermutet. Diese induzieren die Bildung von IL-5
mit der Folge einer vermehrten Produktion von eosinophilen Granulozyten [Leder et al.
2000].

Einige Autoren diskutierten eine gewonnene Immunitédt gegen intestinale Helminthen im Er-
wachsenalter, bei dlteren Personen wurde eine weniger ausgeprigte immunologische Reaktion
beschrieben [Loukas et al. 2001]. In Feliz Deserto wurden bei den > 60 jdhrigen die niedrigs-
ten Zellzahlen (Median: 500 Zellen/pl) und die niedrigste Eosinophilieprivalenz (49%) ge-
funden. Diese Privalenz war allerdings immer noch erstaunlich hoch und zeigte, dass selbst
idltere Menschen eine starke Immunreaktion auf Parasiten aufwiesen. Dieses Phinomen wurde
in der Literatur bisher nicht beschrieben, miisste aber in die gesundheitspolitischen Strategien

mit einbezogen werden.

4.2.3 Animie und Himoglobinkonzentration
4.2.3.1 Privalenz von Anémie

In der Studienpopulation hatten 34% der Personen eine Andmie (Tab. 7, S. 38) Eine dhnliche
Pravalenz wurde in Rondonia gefunden (28%) [Cardoso et al. 1992]. Typischerweise handelt
es sich bei Andmien in Entwicklungsldndern um Eisenmangelanimien [Pinto ef al. 1975; Le
Hung et al. 2005]. Aufgrund beschrinkter labormedizinischer Infrastruktur konnte eine weite-

re Differenzierung der Andmieursache in Feliz Deserto nicht durchgefiihrt werden.
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4.2.3.2 Geschlechtspezifische Unterschiede

In Feliz Deserto fand sich der bekannte hohere Hamoglobingehalt bei Minnern [Cheng et al.
2004]. Minnliche Studienteilnehmer lagen allerdings mit einem Median von 12,8 g/dl unter
dem Normwert und Frauen mit 12,3 g/dl dariiber (Tab. 7, S. 38) [DeMaeyer et al. 1985].
Woran das liegt ist unbekannt. Vermutlich erhalten Frauen, die im Rahmen der Schwanger-
schaft den Gesundheitsposten aufsuchen, hdufig Medikamente zur Eisensubstitution oder
werden mit Antihelminthika behandelt. Dies hitte zur Konsequenz, dass sich eine Eisenman-
gelandmie erst gar nicht entwickelt. Sicher ist, dass Ménner verhéltnisméBig selten zum Ge-
sundheitsposten gehen und dementsprechend seltener mit Antihelminthika behandelt werden
als Frauen (Diederichs, unveroffentlichte Beobachtungen).

Im Kindesalter (0-14 Jahre) gab es keinen geschlechtsspezifischen Unterschied in der Himog-
lobinkonzentration. Allerdings hatten ménnliche Personen dieser Altersgruppe hiufiger eine
Animie als weibliche (Abb. 18, S. 38). Dieser geschlechtspezifische Unterschied wurde auch
in anderen brasilianischen Studien gefunden [Ferreira et al. 1998; Monteiro et al. 2000; de
Oliviera et al. 2003]. Interessanterweise gibt es nicht nur in Bezug auf Eisenmangel ge-
schlechtsspezifische Unterschiede in brasilianischen Bevolkerungsgruppen, sondern auch in
Bezug auf nutritive Faktoren wie beispielsweise die Prdsenz eines Vitamin-A Mangels
[Sommer et al. 1996]

Ab dem 15. Lebensjahr, also nach dem Beginn der Regelblutung, lag der durchschnittliche
Héamoglobingehalt der weiblichen Personen in Feliz Deserto unter dem der ménnlichen und
sie wiesen hdufiger eine Andmie auf. Dieser Unterschied ist auch aus anderen Studien be-

kannt [Seshadri 2001].

4.2.3.3 Altersspezifische Unterschiede

In der ménnlichen Studienpopulation zeigte sich ein Anstieg der Himoglobinkonzentration
mit zunehmendem Alter bis zum 39. Lebensjahr (Abb. 17, S. 37). Dieser Anstieg entspricht
den von der WHO beschriebenen altersabhingigen Normwerten [DeMaeyer et al. 1985]. Bei
Frauen stieg die Himoglobinkonzentration alledings nur bis zum 14. Lebensjahr an. Abwei-
chungen der alterspezifischen Himoglobinkonzentration konnen unter bestimmten Vorausset-
zungen auftreten, wie Schwangerschaften im frithen Alter. Eine in einem Krankenhaus in Sao
Paulo durchgefiihrte Studie zeigte, dass 14% der dort untersuchten adoleszenten Schwangeren
einen erniedrigten Hamoglobinwert aufwiesen [Fujimori et al. 1999].

Am hiufigsten hatten in Feliz Deserto Kinder <2 Jahren eine Animie (86,7%). Ahnliche Be-

obachtungen wurden auch in Recife (89,1%) [Leal et al. 2005], im ldndlichen Pernambuco
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(61,8%) [Osorio et al. 2001] und in einem Gesundheitszentrum in Belem/Pard (55,1%) ge-
macht [Neves et al. 2005]. Urséachlich wird eine verminderte Hamatopoese, eine inaddquate
Erndhrung der Kleinkinder oder Mikrohdmorrhagien im Gastrointestinaltrakt diskutiert [Szar-
farc u. Souza, 1997].

Kinder und Jugendliche (0-19 Jahre) waren in Feliz Deserto fast doppelt so hédufig von einer
Animie betroffen wie Erwachsene (>20 Jahre). Im Vergleich zu anderen Studien in Brasilien
war die Hiufigkeit der Andmie (52%) in Feliz Deserto bei Vorschulkindern deutlich hoher als
in Porto Velho (38,4%) [Cardoso et al. 1992], in Pernambuco (40,9%) [Osorio et al. 2002], in
Sergipe (31,8%) [Martins et al. 1999] oder in Piaui (33,8%) [UNICEF, 1992]. Die Ursachen
dafiir sind bekannt (z.B. erhohte Karenz bestimmter Erndhrungsstoffe besonders in ldndlichen
Gebieten), konnten aber auch mit Besonderheiten der Erndhrung in Feliz Deserto zusammen-
hingen [Santos et al. 2002]. Die Befunde entsprechen den Beobachtungen, die in anderen
Entwicklungslandern gemacht worden sind. So waren im ldndlichen Kenia ebenso vor allem
Vorschulkinder von Andmien betroffen [Leenstra et al. 2004].

Zusammentragend ist festzustellen, dass Andmien hiufig und in allen Altersgruppen vorka-
men und besonders héaufig Kleinkinder betroffen waren. Als Ursachen sind vermutlich ernéh-
rungsspezifische Faktoren, mangelnde Gesundheits- und Erndhrungsaufkldrung und die héu-
figen Schwangerschaften im Adoleszentenalter verantwortlich [Fujimori et al. 1990; Coimbra
et al. 1991, Neumann et al. 2000]. Durch diese Faktoren sind vor allem sozial schwache Be-
volkerungsgruppen von Anidmien betroffen [Khan et al. 1990; Neves et al. 2005; Coimbra et
al. 1991]. Die genannten Punkte scheinen in Feliz Deserto besonders gravierend zu sein, denn
die Privalenzen von Animien lagen iiber denen anderer Studien im Nordosten Brasiliens. Das
Risiko andmischer Kinder, eine korperliche und/oder geistige Unterentwicklung aufzuweisen,
ist grof} [Neumann et al. 2000; Guerra et al. 1992]. Dies fiihrt zu dem beriichtigten Circulus
vitiosus: Mangelerndhrung -  korperliche und geistige Unterentwicklung =  kein sozialer

Aufstieg moglich 2 Mangelerniahrung.

4.3 Beziehung zwischen Blutbildverinderungen und der Prisenz

von intestinalen Helminthen und Ektoparasiten

4.3.1 Eosinophilie und intestinale Helminthen und Ektoparasiten

Der Zusammenhang zwischen der Infektion mit intestinalen Helminthen und der Prisenz ei-
ner Eosinophilie ist seit langem bekannt. In Puerto Rico hatten 94% einer Studienpopulation

mit intestinalen Helmintheninfektionen eine Eosinophilie, aber nur 35% eine Eosinophilie
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ohne Helminthiasis [Hillyer et al.1990]. In einer Studie im ldndlichen Honduras war die Zahl
der eosinophilen Granulozyten in einer Population mit intestinalen Helmintheninfektionen
signifikant hoher als in einer Vergleichsgruppe ohne Helminthen [Kaminsky er al. 2004]. Ei-
ne Studie an in die USA migrierten siidostasiatischen Fliichtlingen zeigte ebenfalls einen kla-
ren Zusammenhang zwischen einer Infektion mit intestinalen Helminthen und der Présenz
einer Eosinophilie [Nutman et al. 1987].

Die diagnostische Wertigkeit der Priasenz einer Eosinophilie wurde bislang vorwiegend bei
Tropenreisenden, Fliichtlingen oder Immigranten untersucht [Nutman et al.1987; Fryatt et
al.1990; Weller, 1992; Libman et al. 1993; Moore and Nutman, 1998; Schulte et al. 2002].
Diese Studien zeigten unisono einen niedrigen positiven pradiktiven Wert der Eosinophilie fiir
das Vorhandensein einer Helminthiasis. In einer Studie an deutschen Tropenriickkehrern hat-
ten 36% der von einer Helmintheninfektion betroffenen Personen eine Eosinophilie (positiver
pradiktiver Wert: 18,9%, negativer pradiktiver Wert 98,7%) [Schulte et al. 2002]. Die Auto-
ren schlieBen daraus, dass die Eosinophilie in Kliniken, in denen Tropenriickkehrer betreut
werden, als diagnostischer Hinweis einer Helminthiasis wenig hilfreich ist [Fryatt et al.1990;
Libman et al. 1993; Mawhorter, 1994; Moore and Nutman, 1998; Schulte et al. 2002; Weller,
1992; Wolfe, 1999].

Diese Beobachtungen lassen sich allerdings nicht auf die Verhiltnisse in endemischen Gebie-
ten iibertragen, da sich dort bereits Kinder im frithen Kindesalter mit Helminthen oder Ekto-
parasiten infizieren, Reinfektionen an der Tagesordnung sind und die Wurmlast hoch ist.

Die Daten aus Feliz Deserto zeigen eindeutig, dass die Prisenz von Eosinophilie und Hyper-
eosinophilie mit der Pridsenz intestinaler Helminthen oder Ektoparasiten korreliert (Abb. 19,
S. 42). Entsprechende Befunde zeigte die populationsbasierte Studie in Balbino [Heukelbach
et al. 2006]. Fiir die Infektion mit intestinalen Helminthen war dieser Zusammenhang stérker
ausgepragt als mit Ektoparasiten (Tab. 9, S. 40; Abb. 19, S. 42). Am deutlichsten zeigte er
sich bei Koinfektionen von Helminthen und Ektoparasiten. Personen ohne nachweisbare in-
testinale Helminthiasen und ohne Ektoparasiten zeigten die niedrigste Konzentration eosi-
nophilen Granulozyten. Gleiches beschreibt Kaminsky ez al. (2004) in seinen Beobachtungen.
Der Zusammenhang zwischen Ektoparasiten und Eosinophilie ist weniger gut untersucht als
der Zusammenhang zwischen intestinalen Helminthen und einer Eosinophilie und beschrinkt
sich auf Tropenreisende mit kutaner Larva migrans bzw. Skabies. So hatten drei von 17 zu-
riickkehrender Tropenreisenden mit kutaner Larva migrans eine Eosinophilie [Blackwell u.
Vega-Lopez, 2001]. Allerdings hatten diese Patienten auch eine Schistosomiasis, sodass eine

Schlussfolgerung nicht méglich ist. In einer anderen Studie hatten 8 von 40 zuriickkehrenden
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Reisenden mit kutaner Larva migrans eine Eosinophilie. Ob sie auch mit Helminthen infiziert
waren, ist nicht bekannt [Jelinek er al.1994]. Eine weitere Studie berichtete iiber Eosinophilie
bei zwei von acht zuriickkehrenden Reisenden mit Scabies. Auch hier war nicht bekannt, ob
diese Personen zusitzlich eine Helminthiasis hatten [Schulte et al.2002]. Ob Ektoparasitosen
zu einer Eosinophilie fithren, kann in typischen Endemiegebieten auch nicht untersucht wer-
den, da die Menschen héufig polyparasitiert sind [Heukelbach et al. 2005a, 2005b].

Bei Patienten mit Tungiasis lieB sich allerdings in den inflammatorischen Infiltraten um den
penetrierten Parasiten eine Aggregation von eosinophilen Granulozyten nachweisen bel
gleichzeitig erhohter Serumkonzentration von IL-5 [Feldmeier et al. 2004]. Auch bei der Sca-
bies lassen sich eosinophile Granulozyten in der Epidermis nachweisen [Ackermann, 1985].
Unsere Daten zeigten keinen Zusammenhang zwischen Tungiasis oder Scabies und der Pra-
senz einer Eosinophilie. Die beobachtete Korrelation zwischen Pedikulosis und Eosinophilie
war vermutlich zufillig.

Die immunologischen Grundlagen der durch Helminthen induzierten Eosinophilie sind be-
kannt (1.4.2., S. 12). Die Auspriagung der Eosinophilie hingt vom Migrationsweg, der Gewe-
beverteilung, dem Reifestadium derzeit prasenter Helminthen und der Hiufigkeit von Rein-
fektionen ab [Leder u. Weller 2000; Mawhorter, 1994; Schulte er al .2002; Wolfe, 1999]. Im
Endemiegebiet lassen sich diese Parameter nicht erfassen.

Bei 9% der Individuen mit Eosinophilie konnten weder intestinale Helminthen noch Ektopa-
rasiten nachgewiesen werden. Dies kann unterschiedliche Griinde haben:

Erstens steigt die Zahl der eosinophilen Granulozyten im Blut bereits in der Phase der Gewe-
bepenetration an, das hei3it, zu einem Zeitpunkt, zu dem im Stuhl noch keine Eier nachgewie-
sen werden konnen [Weller, 1984; Wolfe, 1999]. Mit groer Wahrscheinlichkeit befanden
sich einige Individuen unserer Studienpopulation in der Pripatenzphase, sodass die Stuhlun-
tersuchung keinen positiven Befund ergeben konnte.

Zweitens hing die Zahl der zirkulierenden eosinophilen Granulozyten von bereits friiher
durchgemachten Helmintheninfektionen ab [Leder u. Weller 2000]. Es ist also denkbar, dass
die eosinophilen Granulozyten zum Untersuchungszeitpunkt noch erhoht waren, obgleich eine
Helminthiasis nicht mehr vorlag.

Drittens wurde nur eine Stuhlprobe pro Person analysiert. Da es eine erhebliche Tag-zu-Tag-
Variation der Eierausscheidung im Stuhl gibt, waren vermutlich zahlreiche als helminthenfrei
klassifizierte Personen de facto mit Helminthen infiziert. Auch in Bezug auf Ektoparasiten
konnte eine Infektion nicht immer ausgeschlossen werden. So wurde bei zahlreichen Personen

die Genitalregion (eine Préadilektionsstelle fiir Scabies) nicht untersucht.
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Viertens sind andere in dieser Studie nicht untersuchte Parasitosen wie die Toxocariasis (vis-
zerale larva migrans) und die Trichinosis als Verursacher einer Bluteosinophilie bekannt
[Arango, 1998; Demirci et al. 2002; Kayes, 1997; Morris and Katerndahl, 1987]. In Einzelfél-
len konnen diese Helminthiasen fiir eine Eosinophilie verantwortlich gewesen sein.

Eine Schistosomiasis, die ebenfalls zur ausgeprigten Eosinophilie fiihrt [Leder ef al. 2000],
kam bei 8% der untersuchten Personen vor. Es lief sich allerdings kein statistischer Zusam-
menhang zwischen Schistosomiasis und dem Vorkommen von Eosinophilie nachweisen,
vermutlich wegen der niedrigen Privalenz der Schistosomiasis und der Uberlappung mit an-
deren intestinalen Helminthiasen.

SchlieBlich kdnnen auch nicht-parasitire Erkrankungen zu einer Eosinophilie fiihren wie bei-
spielsweise Pilzinfektionen, eine Infektion mit dem HI-Virus oder eine Tuberkulose [Kim et
al. 2006]. Auch nichtinfektiose Erkrankungen, wie Lymphome und Autoimmunerkrankungen
konnen zu einer Eosinophilie fithren [Kim ef al. 2006]. Allerdings ist nicht zu erwarten, dass
diese Erkrankungen im Studiengbiet so hiufig sind, dass sie die hohe Privalenz der Eosi-
nophilie erkldren wiirden. Entsprechendes gilt fiir allergie- oder medikamenteninduzierte Eo-
sinophilen [Heukelbach et al. 2006].

4.3.2 Korrelation von Parasiten und Aniéimien

Der Zusammenhang von chronischem Befall mit intestinalen Parasitosen und Andmien in
Entwicklungslidndern ist bekannt [Stephenson et al. 2000; Shubair et al. 2000; Robertson et
al. 1992; Olsen et al. 1998; Brooker et al. 1999]. Schistosomen und Hakenwiirmer wurden in
zahlreichen Studien als Verursacher von Eisenmangelandmien identifiziert. Pathophysiolo-
gisch erklirt sich die Eisenmangelandmie durch einen Eisenverlust iiber intestinale Blutungen
beziehungsweise direk durch Entzug von Blut durch die Hakenwiirmer [Olsen et al. 1998;
Crompton et al. 1993; Crompton, 2000; Utzinger et al. 2004; WHO 2002; WHO 2003].

Eine aktuelle Studie zeigte, dass der gleichzeitige Befall mit verschiedenen Helminthenspe-
zies (S. japonicum, N. americanus und A. lumbricoides) zu einer ausgepragten Andmie fiihrt
[Ezeamama et al. 2005]. In unserer Studienpopulation konnte kein Zusammenhang zwischen
der Prisenz intestinaler Helminthen und dem Vorhandensein einer Andmie bewiesen werden.
Nur bei der Monoinfektion mit A. lumbricoides konnte eine positive Korrelation gezeigt wer-
den (Tab. 13, S. 46). Da diese Helminthenspezies allerdings dem Korper nicht direkt Blut
entnimmt, handelt es sich hier eher um eine zuféllige Assoziation. Anders liegen die Verhilt-
nisse fiir Trichiuratiden und Hakenwiirmer. Hier ist der Zusammenhang biologisch plausibel
und wurde mehrfach beschrieben [Larysse et al. 1967; Lotero et al. 1974; Bundy et al. 1989;
Olsen et al. 1998].
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Speare et al. (2006) untersuchten den Blutverlust beim Befall mit Pediculus humanus capitis
bei australischen Kindern. Die Autoren schlussfolgerten, dass selbst ein starker Befall mit
Kopfldausen nicht ausreicht, um eine Eisenmangelandmie bei Kindern zu verursachen. Auch in
Feliz Deserto gab es diese Assoziation nicht. Allerdings fanden wir eine Korrelation zwischen
Scabies und der Présenz einer Andmie. Auch hier gibt es keine biologisch plausible Erkldrung
fiir den beobachteten Zusammenhang. Denkbar ist, dass Kinder mit Skabies aus besonders
armen Familien kamen. Es ist zu Erwarten, dass in solchen Familien eine inaddquate Ernéh-
rung hédufiger und ein Befall mit intestinalen Helminthen wahrscheinlicher waren, als in
wohlhabenden Familien. Im epidemiologischen Sinne wire die Skabies in diesem Fall ein
Confounder.

Bevolkerungsbasierte Daten zur Haufigkeit der Andmie in Brasilien zeigten einen klaren An-
stieg bei Kindern <5 Jahren in den letzten Jahrzehnten [Leal ef al. 2005; Santos, 2002, Olivei-
ra et al. 2002]. Ob dies mit einer relativen Zunahme von intestinalen Helminthiasen oder einer
verschlechterten Erndhrungssituation in armen Bevolkerungsteilen zusammenhéngt, ist unbe-

kannt.

4.4 Praventivimedizinische MaBnahmen

Eine Individualdiagnostik mit anschlieBender individueller Therapie macht in typischen En-
demiegebieten wenig Sinn, da die Mehrzahl der Einwohner von intestinalen Helminthen
und/oder Ektoparasiten befallen ist, und besonders im Kindesalter Polyparasitismus die Regel
ist. Eine regelmédfige Entwurmung mit breitwirkenden Antihelminthika, beispielsweise von
Patienten, die Gesundheitsstationen aufsuchen oder von Kindergarten- bzw. Schulkindern,
wire dagegen eine sinnvolle MaBBnahme.

Alernativ konnte eine Behandlung von den Gesundheitsagenten beim Besuch einzelner Fami-
lien im Rahmen des ,,Programa Satdde da Familia®“ (PSF) durchgefiihrt werden. Parallel dazu
sollten die Gesundheitsagenten konsequente Gesundheitserziehung durchfiihren, mit dem Ziel
Reinfektionen zu verhindern.

Zudem ist zu iiberlegen, ob gezielt eine Eisensubstitution in Kindergérten durchfiihrt wird, da

diese Altersgruppe am hédufigsten und am schwersten von Andmien betroffen ist



5 Zusammenfassung 59

5 Zusammenfassung

Es ist seit ldngerem bekannt, dass Eosinophilie und Andmie in tropischen Gebieten hdufig

vorkommende Blutbildverdnderungen sind, allerdings gibt es nur wenige Daten von populati-

onsbasierten Studien. Unsere Studie untersuchte die Zusammenhinge von Parasitenbefall und

Blutbildveridnderungen von 874 Studienteilnehmern aller Altersgruppen eines Dorfes im ldnd-

lichen Nordosten Brasiliens, wo intestinale Helminthen und Ektoparasiten endemisch vor-

kommen. Hierzu wurden folgende Fragen bearbeitet:

1. Wie hoch sind die alters- und geschlechtsspezifischen Privalenzen von intestinalen Hel-
minthen und Ektoparasiten in Feliz Deserto?

2. Welche alters- und geschlechtsspezifischen Blutbildverdnderungen (Leukozytose, Eosi-
nophilie und Anédmie) gibt es bei dieser Dorfbevolkerung?

3. Besteht eine Beziehung zwischen Parasitosen und Blutbildverinderungen?

Von den Studienteilnehmern waren 84,7% mit intestinalen Parasitosen (70,1% mit Hel-
minthen, 20,1% mit Protozoen) oder Ektoparasitosen (45,3%) infiziert. Im Einzelnen wurden
folgende Priavalenzen gefunden: A. lumbricoides (55,3%), A. duodenale (36,1%), T. trichiura
(33,9%), Entamoeba histolytica/dispar (12,1%), Giardia lamblia (9,1%), T. penetrans
(32,5%), P. h. capitis (14%), S. scabiei (9%), kutane Larva migrans (1,9%). Zahlen der eosi-
nophilen Granulozyten variierten von 40 Zellen/pl bis zu 13.800 Zellen/ul (Median: 900 Zel-
len/ul) und der Hiamoglobingehalt von 4,8/g bis 16,8/g (Median: 12,5/g). Eine Leukozytose
wurde bei 13%, eine Eosinophilie bei 74,8%, eine Hypereosinophilie bei 44,2% und eine -
Animie bei 34,1% Personen gefunden.

Eosinophilie korrelierte stirker mit dem Vorkommen von intestinalen Helminthen als mit dem
von Ektoparasiten und am stéirksten bei Koinfektionen. Kinder und Jugendliche wiesen die
hochsten Zahlen an eosinophilen Granulozyten auf, was auf die altersbedingte immunologi-
sche Entwicklung zum einen und die erhdhte Parasitenexposition zum anderen zuriickzufiih-
ren ist. Aufféllig war, dass bei parasitenfreien und élteren Studienteilnehmern ebenfalls hiufig
eine Eosinophilie nachgewiesen werden konnte. Es ist anzunehmen, dass andere Infektions-
quellen und falsch negativ getestete Personen zu diesem Ergebnis fiihrten.

Fiir das Vorkommen von Anédmien konnte ein Zusammenhang mit Parasitenbefall nicht be-
statigt werden.

Die sich aus dieser Studie ergebenen hohen Privalenzen von Helminthen und damit assoziier-

te Blutbildverédnderungen machen regelmiBige flichendeckende Entwurmungsbehandlungen
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mit breit wirkenden Antihelminthika zu einer sinnvollen Maflnahme. Dabei miissten auch
solche Strategien entwickelt werden, die alle Altersgruppen einbeziehen und das Risiko der
Reinfektionen minimieren. Des Weiteren sollten Untersuchungen zur Erfassung anderer

Ursachen fiir Eosinophilien und Animien angeschlossen werden.
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Abb. 22: Altersspezifische Privalenz der Entamoeba histolytica/ dispar (n=767)

Tab. 14: Alterspezifische Verteilung von Erythrozyten mit Median und interquatilem
Range (IQR) (n=874)

Alter miénnlich weiblich gesamt

25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR

0—4 42 44 47 4,1 43 4,6 41 43 46

5-9 41 44 47 4,1 44 4,6 41 44 47
10-14 43 44 46 42 43 4,6 42 44 46
15-19 445 47 5,0 4,0 42 43 42 44 48
20-39 44 47 49 4,0 42 44 41 44 47
40-59 4,1 4,5 48 4,0 42 44 4,0 43 46

>59 40 42 4,75 4,1 42 44 41 42 44

gesamt 4,3 4,5 4,8 4,0 4,3 4,5 4,1 4,3 4,7
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Tab. 15: Alterspezifische Verteilung von Himatokrit mit Median und interquatilem

Range (IQR) (n=874)

Alter miénnlich weiblich gesamt
25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR

0-4 29,8 33,1 34,9 31,95 34,65 35,7 30,9 33,8 35,6

5-9 34,8 36,5 38,2 34,8 36,8 39 34,8 36,65 38,7
10-14 35,5 37,6 39,1 36,1 37,55 39,9 35,8 37,6 39,8
15-19 38,65 41,4 43,4 34,9 37,1 39,4 36,5 394 42,3
20 -39 40,8 42,75 44,75 36,3 38,2 39,9 37,6 39,8 42,2
40-59 39,1 41,7 43,6 36 38,5 39,9 37,3 39,6 42,1

>59 37 39,85 42,75 36,9 38,7 39,9 36,9 39 41,3
gesamt 35,7 39 42,5 353 37,5 39,45 35,5 38 40,6

Tab. 16: Alterspezifische Verteilung von Thrombozyten mit Median und interquatilem
Range (IQR) (n=874)

Alter ménnlich weiblich gesamt
25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR

0-4  348.000 429.000  563.000 364.000  420.000  491.000  353.000  421.000  497.000
5-9  350.000 411.000  449.000 346.000  404.000  455.000  348.000  406.500  450.000
10-14 312.000 353.000  406.000 312.000  339.500  396.500  312.000  347.000  406.000
15-19 259.500 317.500  349.500 266.000  307.000  381.000  261.000  313.000 358.000
20-39 240.500 285.000  334.000 253.000  296.000  354.000  250.000  294.000  341.000
40-59 213.000 274.000  338.000 229.000  280.500  332.000  228.500  275.500  335.000
>59 194.000  224.000  314.000 216.000  285.000  322.000  204.000  258.000  322.000
gesamt  263.000  331.500  399.000 274.000  331.500  398.000  271.000  331.500  398.000
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Tab. 17: Alterspezifische Verteilung von neutophilen Granulozyten mit Median
und interquatilem Range (IQR) (n=874)

Alter miénnlich weiblich gesamt

25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR

0-4 2,7 33 4,4 2,9 3.8 4,58 2,8 3.4 4,8

5-9 2,9 3.5 4,5 2,7 4,1 5 2,8 3,6 4,7
10-14 2,8 3,6 4,4 2,7 3,85 4,95 2,8 3,7 4,6
15-19 2,85 3,95 5,25 23 2,7 3,1 2,7 3.8 5.2
20-39 2,7 3,55 4,7 2,7 3,6 4,6 2,7 3,6 4,7
40-59 24 3 4,1 2,5 3,15 4 2,4 3,1 4

>59 2 2,85 3.9 2,5 3,1 3.8 2,3 3 3.8
gesamt 2,7 3.5 4,4 2,7 3,6 4,6 2,7 3.5 4,6

Tab. 18: Alterspezifische Verteilung von Monozyten mit Median
und interquatilem Range (IQR) (n=874)

Alter ménnlich weiblich gesamt

25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR

0-4 0,6 0,7 0,9 0,55 0,7 0,9 0,5 0,7 0,9
5-9 0,4 0,6 0,7 0.4 0,6 0,7 0,4 0,6 0,7
10-14 05 0,6 0,7 0,5 0,6 0,7 0,5 0,6 0,7
15-19 04 0,5 0,7 0.4 0,5 0,6 0,4 0,5 0,7
20-39 04 0,5 0,65 0,3 0.4 0,6 0,4 0,5 0,6
40-59 03 0,4 0,6 0,3 0.4 0,5 0,3 0,4 0,5
>59 0,35 0,45 0,6 0,3 0.4 0,6 0,3 0,4 0,6

gesamt 0,4 0,5 0,7 0.4 0,5 0,6 0,4 0,5 0,7
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Tab. 19: Alterspezifische Verteilung von Lymphozyten mit Median
und interquatilem Range (IQR) (n=874)

Alter ménnlich weiblich gesamt

25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR

0-4 3,7 4,9 6 3,6 4 5.3 3.5 4,5 5.8
5-9 2,7 33 4,1 3 3,7 4,1 2,8 3,5 4,2
10-14 2,5 3 3,5 2,5 3 3,85 2,5 3 3,7
15-19 2,05 2,7 3.1 23 2,7 3,1 2,1 2,7 3,1
20-139 1,9 2,3 2,9 2,1 24 2,8 2 24 2,9
40 -59 1,6 2 2,8 1,9 23 2,7 1,8 2,2 2,7
>59 1.4 1,7 2,25 1,9 2 2,5 1,6 2 2,4
gesamt 2,1 2,7 3,6 2,2 2,7 3,65 2,2 2,7 3,6

Tab. 20: Alterspezifische Verteilung von basophilen Granulozyten mit Median
und interquatilem Range (IQR) (n=874)

Alter ménnlich weiblich gesamt

25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR 25% IQR Median 75% IQR

0-4 0,1 0,1 0,2 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1
5-9 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1
10-14 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1
15-19 0 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1
20-39 0 0,1 0,1 0 0,1 0,1 0 0,1 0,1
40 -59 0 0,1 0,1 0 0,1 0,1 0 0,1 0,1
>59 0 0 0,1 0 0,1 0,1 0 0,1 0,1

gesamt 0 0,1 0,1 0 0,1 0,1 0 0,1 0,1
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