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1 Einleitung 

Die Eosinophilie, eine Erhöhung der eosinophilen Granulozyten im peripheren Blut, ist 

eine Abweichung der Norm und spricht für eine Reaktion des Körpers auf einen nicht-

gesunden Zustand. Die Ursachen dafür sind vielfältig. Weltweit und besonders in 

sozioökonomisch wenig entwickelten Länder stellen parasitäre Wurminfektionen die 

häufigste Ätiologie dar (Tefferi et al., 2006). Eine nicht zu unterschätzende Anzahl 

jener gehört zu den Neglected tropical diseases (NTDs) (WHO, 2020). Diese werden 

sowohl in der Diagnostik als auch in der Therapie zu wenig erforscht. In Nepal wurde 

diese Ursache in einer Studie bereits beschrieben; „(…), parasitic infections are most 

common possible cause of eosinophilia.” (Shrestha et al., 2012a). 

Insbesondere Kinder sind ein vulnerables Kollektiv für parasitären Wurminfektionen 

(Hotez et al., 2008; Weatherhead and Hotez, 2015). Sowohl in den zwei 

Veröffentlichungen von Shrima Shrestha et al. (2012a) und Shrijana Shrestha et al. 

(2012b) als auch im klinischen Alltag von Ärzten der Pädiatrie im Dhulikhel Hospital 

(folgend als DH abgekürzt) sind vermehrt Kinder mit Eosinophilie aufgefallen. In vielen 

Fällen bleibt die Ursache der Eosinophilie und der begleitenden Symptome unbekannt. 

Die diagnostischen Möglichkeiten zur Untersuchung parasitärer Erkrankungen 

beschränken sich auf die Anamnese, die körperliche Untersuchung, die lokal 

verfügbare Labordiagnostik, zu welcher die Stuhlmikroskopie gehört, und die 

Bildgebungen. Shrestha et al. (2012b) betonen die Dringlichkeit einer größeren Studie 

zur genaueren Identifikation der parasitären Ursache der Eosinophilie bei Kindern. 

Um das Problem näher zu beleuchten, wurde eine Studie zur Untersuchung der von 

Eosinophilie betroffenen Kinder in Nepal entwickelt und gestartet: die Fall-Kontroll-

Studie “Evaluation of cause of eosinophilia in children in Dhulikhel hospital and its 

affiliated health facilities”1. Diese Dissertation setzt sich mit der Entwicklung, dem 

Studienprotokoll sowie ersten Ergebnissen auseinander. 

Die Entwicklung der Studie erfolgte im Rahmen einer Klinikpartnerschaft zwischen 

dem DH und der Universitätsmedizin Mainz und wurde von zahlreichen 

Herausforderungen begleitet. Die Klinikpartnerschaft wurde von der deutschen 

Gesellschaft für Internationale Zusammenarbeit gefördert. Es sollte das klinische Profil 

der pädiatrischen Patienten mit Eosinophilie mithilfe eines Fragebogens sowie einer 

 
1 „Beurteilung der Ursache für Eosinophilie bei Kindern im Dhulikhel Hospital und angegliederte 

Gesundheitseinrichtungen“ (Übersetzung durch Verfasserin) 



 

2 
 

klinischen Untersuchung der Probanden erfasst und anhand einer gezielten Serologie 

sowie einer NGS der Stuhl-DNA potenzielle Erreger identifiziert werden. Dabei wurde 

angenommen, dass die Eosinophilie bei Kindern im DH durch eine bisher nicht 

identifizierte Helminthiasis bedingt ist. Weiter sollten Prävention, Diagnostik und 

Behandlung von parasitären Wurmerkrankungen im Falle einer Bestätigung der 

Hypothese verbessert werden. 
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2 Literaturdiskussion 

2.1 Eosinophilie 

2.1.1 Biologie und Pathophysiologie 

Die Zellen der Eosinophilen gehören zu den Leukozyten, genauer zu der Gruppe der 

Granulozyten, und können auch als eosinophile Granulozyten bezeichnet werden. Sie 

wurden 1879 zum ersten Mal von Paul Ehrlich beschrieben. Ihre Anfärbbarkeit mit dem 

Farbstoff Eosin war namensgebend für die Zellpopulation (Ehrlich, 1879; Rosenberg 

et al., 2013). 

Eosinophile werden im Knochenmark (KM) aus pluripotenten Vorläuferzellen 

produziert (Rosenberg et al., 2013). Nach einer Reifungszeit von ungefähr vier Tagen 

werden die Zellen in den Blutkreislauf freigegeben (Steinbach et al., 1979). Dort sind 

sie in einem gesunden Organismus in niedriger Zahl vorhanden und haben eine 

Halbwertszeit von etwa achtzehn Stunden (Steinbach et al., 1979; Valent et al., 2012). 

Im Gewebe können Eosinophile mehrere Wochen überleben und sind in größerer Zahl 

als intravaskulär zu finden (Kovalszki and Weller, 2016; Weller and Spencer, 2017). In 

Homöostase befinden sich die eosinophilen Granulozyten neben dem KM und dem 

Blut mehrheitlich im Gastrointestinaltrakt, mit Ausnahme des Ösophagus (Mishra et 

al., 1999). Zudem sind diese weißen Blutkörperchen in der Lunge, dem Fettgewebe, 

dem Thymus, dem Uterus, der Milz und den Lymphknoten enthalten (Kato et al., 1998; 

Kim and Jung, 2020). 

Unter physiologischen Bedingungen werden eosinophile Granulozyten durch 

verschiedene Botenstoffe kontrolliert. Die relevanten Zytokine, darunter IL-3, GM-CSF 

and IL-5, die sowohl für die Reifung im Knochenmark als auch für die Entwicklung 

einer reaktiven Eosinophilie verantwortlich sind, stammen hauptsächlich aus 

aktivierten T-Zellen (Ackerman and Bochner, 2007). Für die Aktivierung und die 

Rekrutierung in das Gewebe ist neben dem Zytokin IL-5 das Chemokin Eotaxin 

zuständig (Mishra et al., 1999; Rosenberg et al., 2013). 

Ein Merkmal in der Zusammensetzung der Eosinophilen sind spezielle kristalloide 

Granula (crystalloid granules). Jene beinhalten neben einer Vielzahl an 

Signalmolekülen (Zytokine, Enzyme und Wachstumsfaktoren) mehrere kationische 

zytotoxische Moleküle, unter anderem das Major Basic Protein (MBP), die Eosinophile 

Peroxidase (EPX), das Eosinophile Kationische Protein (ECP) und das Eosinophil-

Derived Neurotoxin (EDN) (Davoine and Lacy, 2014).  

https://flexikon.doccheck.com/de/Eosinophiles_kationisches_Protein
https://flexikon.doccheck.com/de/index.php?title=Eosinophil-derived_Neurotoxin&action=edit&redlink=1
https://flexikon.doccheck.com/de/index.php?title=Eosinophil-derived_Neurotoxin&action=edit&redlink=1
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Lange galten Eosinophile als die Zellreihe, die zur Bekämpfung von Helminthen 

zuständig ist. Neuere Erkenntnisse zeigen nun auf, wie vielfältig die Funktion dieser 

Zellen zum Erhalt unserer Gesundheit und zur Vorbeugung von Erkrankungen ist 

(Rosenberg et al., 2013). Beispielsweise spielen Eosinophile sowohl eine Rolle im 

angeborenen als auch im erworbenen Immunsystem. Dabei interagieren die Zellen mit 

verschiedenen anderen Leukozyten, unter anderem T- und B-Lymphozyten, 

Makrophagen, Mastzellen, dendritischen Zellen und Neutrophilen (Rosenberg et al., 

2013). Verschiedene Studien konnten außerdem zeigen, dass Eosinophile eine 

antigen-präsentierende Funktion gegenüber T-Lymphozyten aufweisen (Shi, 2004). 

Zur wichtigen immunmodulatorischen Funktion der Eosinophilen tragen unter anderem 

über 35 Zytokine, Wachstumsfaktoren und Chemokine bei. Diese werden nach deren 

Produktion im Zellinneren gespeichert (Davoine and Lacy, 2014). Dadurch können die 

verschiedenen Signalmoleküle als Folge spezifischer, exogener Stimuli schnell 

sezerniert werden, was Eosinophile von den meisten Lymphozyten unterscheiden 

(Spencer et al., 2009). 

Auch die vier kationischen Proteine haben jeweils spezifische Funktionen. Das MBP 

weist sowohl eine toxische Wirkung gegen Helminthen als auch eine zytotoxische 

Wirkung für Atemwege auf. Das ECP, eine Ribonuklease, wirkt bakterizid, ist toxisch 

für Helminthen und fördert die Freisetzung der Granula von Mastzellen. Das EDN, 

auch eine Ribonuklease, ist weniger basisch als die zwei anderen Proteine. Es ist nur 

schwach toxisch gegen Parasiten und hat eine antivirale Aktivität bei 

Atemwegsinfekten. Die EPX besitzt eine bakterizide Wirkung (Hogan et al., 2008). 

2.1.2 Definition 

Im Rahmen verschiedener Erkrankungen kann es zu einer erhöhten Produktion von 

eosinophilen Granulozyten im Knochenmark kommen. Dies führt zu einem vermehrten 

Vorkommen dieser Zellen im Blut und/oder im Gewebe. Laut Valent et al. (2012) liegt 

der Normwert im Blut bei 50-500 Zellen/µl. Ein Wert über 3-5% im Differenzialblutbild 

oder eine absolute Eosinophilenzahl (Absolute Eosinophil Count (AEC)), abhängig 

vom Laborstandard, über 350-500/µl, gilt als erhöht (Gotlib, 2017) und wird als 

Eosinophilie bezeichnet. Eine Klassifikation dieser wurde willkürlich in mild (bis 1 500 

Zellen/µl), moderat (1 500-5 000 Zellen/µl) und schwer (ab 5 000 Zellen/µl) getroffen 

(Rothenberg, 1998; Valent et al., 2012). 
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Die Eosinophilie kann zeitlich in vorübergehend, episodisch und persistierend (auch 

chronisch genannt) unterteilt werden (Valent et al., 2012). In der 11. Version der 

internationalen statistischen Klassifikation der Krankheiten und verwandten 

Gesundheitsprobleme (ICD-11) hat die Eosinophilie den Code 4B03 und lässt sich in 

angeboren (constitutional, 4B03.0) und erworben (acquired, 4B03.1) unterteilen 

(WHO, 2022a). Die meisten Fälle sind erworbener Natur (Tefferi et al., 2006). Bei 

Unklarheit gibt es, als weitere Kategorie, die nicht näher beschriebene Eosinophilie 

(unspecified, 4B03.Z) (WHO, 2022a).  

Der Begriff der Hypereosinophilie (HE) wurde von der Working Conference on 

Eosinophil Disorders and Syndromes als eine persistierende (über mindestens einen 

Monat), absolute Eosinophilenzahl im peripheren Blut von über 1 500/µl und/oder eine 

Gewebe-HE definiert. Mindestens eines der drei folgenden Kriterien muss erfüllt sein, 

damit von einer Gewebe-HE gesprochen werden kann: wenn die Eosinophilen mehr 

als 20% der kernhaltigen Zellen im Knochenmark ausmachen; die Eosinophilen durch 

den Pathologen im Gewebe als übermäßig bezeichnet werden oder bei einem hohen 

extrazellulären Vorkommen der Granulaproteine. Die HE im Gewebe geht meistens 

mit einer Eosinophilie im Blut einher. Der Oberbegriff der Hypereosinophilie wird 

weiterhin in hereditäre HE, primäre HE (klonisch oder neoplastisch), sekundäre auch 

reaktive HE und HE ungeklärter Signifikanz (früher idiopathische HE genannt) 

eingeteilt. Die hereditäre HE weist eine familiäre Häufung auf. Sowohl die primäre als 

auch die sekundäre HE sind keine Enddiagnosen und müssen auf eine genaue 

Ursache untersucht werden. Bei der HE unklarer Signifikanz ist es besonders wichtig, 

ein Hypereosinophilie-Syndrom (HES) auszuschließen (Valent et al., 2012). 

Jede HE kann in ein Hypereosinophilie-Syndrom (HES) übergehen. Dieser 

Symptomkomplex wurde erstmalig durch Hardy and Anderson (1968) beschrieben. 

Später haben Chusid et al. (1975) die folgenden Kriterien für ein HES erarbeitet: 

1. Über mehr als sechs Monate anhaltende HE, 

2. Fehlender Hinweis für allergische, parasitäre oder weitere bekannte Ursachen für 

eine Eosinophilie, 

3. Mutmaßliches Zeichen für eine Organbeteiligung. 

Im Jahr 2011 definierte die Working Conference on Eosinophil Disorders and 

Syndromes das Hypereosinophilie-Syndrom als solche HE im peripheren Blut mit 

https://de.wikipedia.org/wiki/Internationale_statistische_Klassifikation_der_Krankheiten_und_verwandter_Gesundheitsprobleme
https://de.wikipedia.org/wiki/Internationale_statistische_Klassifikation_der_Krankheiten_und_verwandter_Gesundheitsprobleme
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dadurch bedingter Organschädigung. Ähnlich wie bei der HE wird hier auch zwischen 

primärem HES, sekundärem HES und idiopathischem HES unterschieden (Valent et 

al., 2012). 

Neben dem HES gibt es spezifische Syndrome, die mit einer Eosinophilie oder HE 

zusammenhängen. Dazu zählen das Gleich-Syndrom (episodisches Angioödem mit 

Eosinophilie), das Churg-Strauss Syndrom (eosinophile Granulomatose mit 

Polyangiitis), das Eosinophilie-Myalgie-Syndrom, das Omenn-Syndrom (schwerer 

kombinierter Immundefekt mit Hypereosinophilie) und das Hyper-IgG Syndrom. 

Weiterhin können auch organbeschränkte, meist entzündliche Erkrankungen mit einer 

HE einhergehen, ohne dass die Kausalität zwischen der HE und der Organbeteiligung 

geklärt ist. Diese fallen jedoch nicht unter den Begriff des HES. Beispiele für solche 

Erkrankungen sind die pulmonalen eosinophilen Syndrome, die eosinophilen 

gastrointestinalen Erkrankungen und eine Vielzahl an dermatologischen Störungen 

(Valent et al., 2012). 

2.1.3 Ätiologie 

Die Feststellung einer erworbenen Eosinophilie bei einem Patienten kann auf eine 

Vielzahl neoplastischer (primäre) oder nicht-neoplastischer (sekundäre/reaktive) 

Erkrankungen hinweisen. Bei der primären Eosinophilie führen Mutationen in den 

Vorläuferzellen zu klonaler Vermehrung maligner Zellen. Beispiele für solche 

Neoplasien des Knochenmarks sind die chronische myeloische Leukämie sowie 

gewisse Formen der akuten myeloischen Leukämie, der myelodysplastischen 

Syndrome oder der myeloproliferativen Syndrome. Als Trigger für sekundäre 

Eosinophilien dienen zumeist die oben erwähnten eosinophilopoetischen Zytokine (IL-

3, IL-5 und GM-CSF) (Tefferi et al., 2006; Valent et al., 2012). 

Valent et al. (2012) unterscheiden zwischen häufigen und seltenen Ursachen für eine 

reaktive Eosinophilie oder HE. Helminthiasen, allergische Reaktionen, atopische 

Erkrankungen sowie allergisch wie auch toxisch medikamentöse Reaktionen zählen 

zu den häufigen Ursachen. Als seltene Auslöser kommen unter anderem verschiedene 

maligne Erkrankungen wie B- oder T-Zell Lymphome oder solide Tumore, Krätze, 

chronische entzündliche Darmerkrankungen und autoimmune Erkrankungen in Frage. 

Auch weitere infektiöse Ursachen wie Pilzinfektionen oder Viren können mit einer 

Eosinophilie einhergehen (Rosenberg et al., 2013). 
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In einer in Großbritannien durchgeführter Beobachtungsstudie mit einer Kohorte von 

382 Probanden aus der Sekundärversorgung waren die häufigsten Ursachen für eine 

persistierende Eosinophilie die Pilzallergie, gefolgt von parasitärer Infektion, 

Atemwegserkrankungen, darunter Asthma und eosinophile Granulomatosis mit 

Polyangiitis. Die Probanden mit Helminthiasen hatten zumeist Vorfahren in 

Südostasien. Die Erreger waren wie folgt aufgeteilt: 65% Strongyloides, 10% 

Schistosoma, 8% Filaria und andere (Wardlaw et al., 2021). 

Weiterhin sind sowohl Tuberkulose als auch eine HIV-Infektion mögliche Ursachen für 

eine Eosinophilie (Law and Varma, 2015). Eine Studie aus Brasilien zeigte, dass 

Patienten mit einer Eosinophilie und einer Lungentuberkulose oftmals zusätzlich mit 

intestinalen Fadenwürmern infiziert waren (Tristão-Sá et al., 2002). 

Eine ausführliche Liste an Erkrankungen, die mit Eosinophilie in Verbindung gebracht 

werden, wurde im Supplementary Information S1 in einem Review von Rosenberg et 

al. (2013) in der Fachzeitschrift Nature publiziert. Nicht selten bleibt die Ursache für 

eine Eosinophilie ungeklärt (Schulte et al., 2002; Makkar et al., 2005; Shrestha et al., 

2012a). 

2.1.4 Epidemiologie 

Weltweit, insbesondere in sozioökonomisch ärmeren Ländern sind Parasiten die 

häufigste Ursache für eine sekundäre Eosinophilie. In finanzstarken Ländern werden 

meist Allergien damit assoziiert (Tefferi et al., 2006; Kim et al., 2014). 

Es gibt keine Angaben zur Prävalenz von Eosinophilie der einzelnen Länder. Diverse 

Studien liefern Daten über das Vorkommen dieser Zellerhöhung in den jeweiligen 

Krankenhäusern: 

Die Inzidenz für ein AEC von über 1 000/µl im Krankenhaus Metropolitan Komagome 

in Tokyo lag über einen Zeitraum von etwa sechs Monaten im Jahr 1997 bei 0,6% aller 

untersuchten Differenzialblutbildern (Kobayashi et al., 2002). In einer koreanischen 

Studie hatten 12,2% der Patienten eine Eosinophilie (AEC > 500/µl) und 0,9% eine HE 

(AEC > 1 500/µl) (Kim et al., 2009). Eine Studie aus der Region von Kopenhagen 

wertete Daten von 356 196 Patienten der medizinischen Grundversorgung aus. Das 

Vorkommen einer Eosinophilie mit einem AEC zwischen 500 und 1 000/µl lag bei 3,7% 

und mit einem AEC über 1 000/µl bei 0,3% (Andersen et al., 2013). 
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2.1.5 Symptome 

Patienten mit einer Eosinophilie können sowohl mit als auch ohne Symptome vorstellig 

sein (Schulte et al., 2002; Makkar et al., 2005). Eine klinische Manifestation kann durch 

die zugrundeliegende Erkrankung verursacht werden. Viele unspezifische Symptome, 

wie beispielsweise Anorexie, Bauchschmerzen oder Fieber sind dabei möglich 

(Makkar et al., 2005). Weiterhin scheint die Eosinophilie selbst, wie bei dem HES, 

Gewebeschäden verursachen zu können. Mögliche Zielorgane sind hierbei das Herz, 

die Lunge, das ZNS, der GIT und die Haut (Tefferi et al., 2006; Hogan et al., 2008; 

Gotlib, 2017). 

2.1.6 Diagnostik 

Eine Eosinophilie kann sowohl im Rahmen einer Routineuntersuchung als 

Zufallsbefund im Blutbild als auch bei kranken Patienten bei einer gezielten 

Blutuntersuchung auffallen (Shrestha et al., 2012a). Laut der WHO sollte im ersten 

Schritt eine sekundäre Ursache ausgeschlossen werden. Erst dann werden weitere 

Untersuchungen zur semi-molekularen Klassifizierung einer möglichen primären 

Ursache empfohlen. Jede Untersuchung sollte in Zusammenschau der bereits 

vorhandenen Informationen erfolgen (Shomali and Gotlib, 2022). Eine Weiterführung 

der Diagnostik bei gesunden oder asymptomatischen Patienten und Eosinophilen 

unter 1 500/µl ist nicht zwingend erforderlich (Butt et al., 2017). 

In Nepal gibt es keinen einheitlichen diagnostischen Algorithmus für die Eosinophilie. 

Ein möglicher Algorithmus zur Untersuchung einer Hypereosinophilie in tropischen und 

armen Ländern wurde von Law and Varma (2015) vorgeschlagen (siehe Abbildung 1). 

Dieser könnte aufgrund der geographischen und epidemiologischen Lage in Nepal 

verwendet werden. 
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Abbildung 1: Durch Law and Varma (2015) vorgeschlagenen Algorithmus zur Diagnose und Therapie von 

Hypereosinophilie in tropischen Ländern. PB: peripheral blood, DEC: Diethylcarbamazin, TDS: ter die 

sumendus/drei Mal täglich, HE: Hypereosinophilie 

Die Höhe der AEC kann in manchen Fällen einen Hinweis auf die zugrundeliegende 

Ursache der Eosinophilie liefern. Zum Beispiel sind Erkrankungen aus dem atopischen 

Formenkreis in der Regel mit einer milderen bis moderaten Eosinophilie 

vergesellschaftet, wohingegen eine neoplastische Genese mit deutlich höheren 

Werten einhergehen kann (Schwartz and Fulkerson, 2018; Henes et al., 2019). 

Patienten mit einer HE, bei der mindestens ein Organ beteiligt ist und welche nicht 

ausschließlich durch ein bekanntes Asthma oder parasitäre Infektion zu erklären ist, 

scheinen noch höhere AEC-Werte aufzuweisen als Patienten mit einer malignen 

Erkrankung (Kobayashi et al., 2002). In einer deutschen Studie über Reiserückkehrer 

zeigte die Eosinophilie einen niedrigen positiven prädiktiven Wert für parasitäre 

Wurmerkrankungen. Bei höheren Werten an Eosinophilen wurde der positive 

prädiktive Wert größer (Schulte et al., 2002). 
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Außerdem können gewisse bakterielle oder virale Infektionen wie auch die Einnahme 

von Steroiden zu einem Abfall der Eosinophilen führen (O'Connell and Nutman, 2015; 

Schwartz and Fulkerson, 2018).  

Primäre Eosinophilie 

Zur Diagnostik der primären Eosinophilie gehören unter anderem ein peripherer 

Blutausstrich, Laboruntersuchungen vom Blut sowie Knochenmarksuntersuchungen 

(Shomali and Gotlib, 2022). 

Sekundäre Eosinophilie 

In tropischen oder ärmeren Ländern sollte als erstes die wahrscheinlichste Ursache 

für die Eosinophilie, die parasitäre Genese, überprüft werden (Law and Varma, 2015). 

Die Anamnese und die körperliche Untersuchung können erste Hinweise auf eine 

mögliche parasitäre Ursache liefern. Unter anderem sollte der Kontakt zu Tieren und 

die Einnahme von rohen Lebensmitteln oder unbehandeltem Wasser erfragt werden 

(Tefferi et al., 2006). Um Differenzialdiagnosen auszuschließen, ist es sinnvoll, stets 

Fragen zu Allergien und Medikamenteneinnahme zu stellen (Butt et al., 2017). Bei 

bestehendem Verdacht auf eine Parasitose werden sowohl die mikroskopische 

Untersuchung auf Eier und auf Parasiten, die Stuhlkultur sowie die Serologie auf 

spezifische Erreger empfohlen. Zudem können weitere Labordiagnostik oder 

Bildgebungen erforderlich sein (Gotlib, 2017). Die Erhöhung vom IgE wird 

insbesondere bei reaktiver Eosinophilie beobachtet. Bei einer Pilzallergie und 

parasitärer Infektion wurden zwar die höchsten Werte beschrieben, dennoch bleibt IgE 

ein unspezifischer Parameter (Wardlaw et al., 2021). 

2.1.7 Therapie 

Bei bekannter Ursache sollte diese entsprechend behandelt werden. Wenn der Grund 

für die Eosinophilie nicht geklärt ist, gibt es verschiedene Empfehlungen zur 

Herangehensweise. In tropischen und ärmeren Ländern empfehlen Law and Varma 

(2015) eine empirische Behandlung mit DEC und bei fehlender Besserung im Verlauf 

gegebenenfalls den Einsatz von Glukokortikoiden (siehe Abbildung 1). Das 

idiopathische HES sollte auch mit Glukokortikoiden behandelt werden (Butt et al., 

2017). Eine Eosinophilie kann sich auch ohne Therapie wieder normalisieren (Makkar 

et al., 2005). 
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2.1.8 Eosinophilie bei Kindern 

In diesem Abschnitt werden Studien, die Eosinophilie bei Kindern untersucht haben, 

besprochen. Dabei wird insbesondere auf die Unterschiede zu Erwachsenen 

eingegangen. Es gibt deutlich weniger Literatur zu Eosinophilie bei pädiatrischen als 

bei erwachsenen Patienten. Zudem beschränkt sich ein Großteil der 

Veröffentlichungen zu Kindern auf die HE. Mildere Fälle werden nur selten untersucht. 

Ätiologie 

Die Ätiologie der Eosinophilie bei Kindern ähnelt bis auf ein paar Ausnahmen der der 

Erwachsenen (Schwartz and Fulkerson, 2018). 

Bei Kindern ist die Ursache der Eosinophilie oder der HE überwiegend sekundärer 

Genese. Eine primäre Ursache kommt nur sehr selten vor (Belhassen-Garcia et al., 

2014; Xiaohong et al., 2016; Burris et al., 2019). Neben Helminthen muss bei 

pädiatrischen Patienten zudem an Krätze und Pilzerkrankungen als mögliche 

infektiöse Ursache gedacht werden (Schwartz and Fulkerson, 2018). Andere bei 

Kindern häufig vorkommende Protozoen wie Giardia lamblia, Cryptosporidium oder 

Malaria-Erreger gehen in der Regel nicht mit einer Eosinophilie einher (Tefferi et al., 

2006; Schwartz and Fulkerson, 2018; CDC, 2020). Erkrankungen aus dem atopischen 

Formenkreis, medikamentöse Reaktionen sowie die entzündliche Erkrankung der 

eosinophilen Ösophagitis sind weitere typische sekundäre Ursachen. 

Rheumatologische Erkrankungen stellen hingegen eine seltene Ursache dar 

(Schwartz and Fulkerson, 2018). 

Epidemiologie 

Aufgrund der dünnen Datenlage zu Eosinophilie bei Kindern ist eine Aussage zur 

allgemeinen Prävalenz nicht möglich (Schwartz and Fulkerson, 2018). In einer Studie 

aus den USA aus dem Jahr 2019 wurde die lokale Inzidenz für eine HE bei Kindern 

auf 0,054% pro Jahr errechnet. Dabei waren insbesondere Kinder unter einem Jahr 

und zwischen sechs bis elf Jahren betroffen (Burris et al., 2019). 

In einer weiteren, retrospektiven Studie aus den USA zwischen 1994 und 2012 wurden 

37 Kinder und 254 Erwachsene mit einer ungeklärten HE verglichen. Dabei wurden 

Patienten nicht in die Studie eingeschlossen, wenn die Ätiologie, wie beispielsweise 

eine parasitäre Genese, bereits vermutet wurde. Bei den Kindern hatten 14% und bei 

den Erwachsenen 10% eine behandelbare sekundäre Ursache. Davon waren jeweils 

60% und 40% durch eine Helminthiasis bedingt. Die häufigste Ursache war in beiden 
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Gruppen das idiopathische HES (Kinder 46%, Erwachsene 47%) (Williams et al., 

2016). 

In einer retrospektiven Studie aus China waren die häufigsten Ursachen für eine HE 

bei den pädiatrischen Probanden in absteigender Reihenfolge: Infektionen, Allergien 

und eosinophile Gastroenteritiden (Xiaohong et al., 2016). 

In einer koreanischen Studie aus der pädiatrischen Abteilung der Universitätsklinik in 

Busan lag die Inzidenz in einem Jahr für eine Eosinophilie (AEC > 450/µl) bei 5,9%. 

Unter diesen Probanden konnte bei 67% eine zugrundeliegende Ursache eruiert 

werden. Am häufigsten war die Zellerhöhung allergisch bedingt (Kim et al., 2014). 

Symptome 

Die häufigsten Symptome der Kinder mit HE waren laut einer chinesischen Studie 

Fieber, Bauchschmerzen, Husten und/oder Tachypnoe, Hautausschlag und Blut im 

Stuhl (Xiaohong et al., 2016). Allgemein sind die möglichen Symptome bei Kindern mit 

denen der Erwachsenen vergleichbar (Schwartz and Fulkerson, 2018). Die Verteilung 

der Symptome kann allerdings variieren. Als Beispiel dient eine Studie von Williams et 

al. (2016) in der die pädiatrischen Probanden mit HES signifikant mehr GIT-

Beschwerden (62%, gegen 34% bei den Erwachsenen) hatten. 

Diagnostik und Therapie 

Williams et al. (2016) kamen zu dem Schluss, dass aufgrund der vergleichbaren Daten 

zwischen Erwachsene und Kindern sowohl diagnostische als auch therapeutische 

Algorithmen für HE für beide Gruppen eingesetzt werden können. Manche 

anamnestische Fragen, die bei Erwachsenen in Hintergrund rücken, sollten bei 

Kindern jedoch ergänzt werden, wie beispielsweise das Vorliegen eines Pica-

Syndroms (Schwartz and Fulkerson, 2018). Zudem muss die Dosierung der 

Medikation bei pädiatrischen Patienten an das Alter und das Gewicht angepasst 

werden. 

2.1.9 Eosinophilie bei Kindern in Nepal 

Wie bei den Erwachsenen gibt es keine Daten zur Prävalenz und Krankheitslast der 

Eosinophilie bei Kindern in Nepal. Patienten mit Eosinophilie unklarer Genese erhalten 

meistens eine empirische, anthelminthische Behandlung (Shrestha et al., 2012b; 

Shrestha et al., 2019). 
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In der Literatur gibt es bis zu dem Zeitpunkt der Recherche zwei im Jahr 2012 

publizierte prospektive Beobachtungsstudien, die Eosinophilie bei Kindern in Nepal 

untersucht haben. 

Die Studie „Clinical and Laboratory Profile of Children with Eosinophilia at Dhulikhel 

Hospital” wurde über knapp drei Jahre durchgeführt und untersuchte Kinder im Alter 

von ein bis vierzehn Jahren (Shrestha et al., 2012a). In dieser Zeit hatten insgesamt 

2,41% der pädiatrischen Patienten (entspricht 84 Kinder) vom DH eine persistierende 

Eosinophilie mit Beteiligung von mindestens einem Organ. Dabei wurde eine AEC von 

350/µl bereits als solches gewertet. Die meistbetroffene ethnische Gruppe waren mit 

einem Drittel die Tamang. Die Kinder kamen mehrheitlich aus ländlichen Gebieten. 

Die häufigsten Symptome waren: Bauchschmerzen, Fieber, Blähungen, gefolgt von 

respiratorischen Symptomen und Gewichtsverlust. Gleichzeitig hatten 50 Kinder eine 

Hepatomegalie, 38 Aszites und 27 Lymphadenopathie. In der mikroskopischen 

Untersuchung des Stuhls konnten folgende Parasiten nachgewiesen werden: Giardia 

lamblia (fünf Fälle), Ascariasis (drei Fälle), Entamoeba histolytica und Trichuris (jeweils 

ein Fall). Einzelne Serumanalysen wurden durchgeführt, welche, zusammen mit den 

anderen Untersuchungen, zu zwanzig definitiven Diagnosen führten: dreizehn 

parasitäre Wurminfektionen (Ascariasis, Trichuriasis, Strongyloidiasis, Filariasis, 

Fascioliasis, Toxocariasis), vier Fälle an disseminierter Tuberkulose und jeweils einen 

Fall an HES, tuberkulöse Meningitis und pilozytisches Astrozytom. Bei fünf Fällen 

wurde eine tropische pulmonale Eosinophilie vermutet. Bei den restlichen Probanden 

blieb die Diagnose unbekannt. Die Autoren kamen zum Schluss, dass weitere 

Untersuchungen, darunter Serologien, notwendig sind (Shrestha et al., 2012a). 

Die Studie „Clinical profile of children with moderate-to-severe eosinophilia presenting 

to a tertiary hospital in Nepal” dauerte zwei Jahre und wurde im Patan-Krankenhaus 

durchgeführt (Shrestha et al., 2012b). Hierbei wurden 50 Patienten mit einem AEC 

über 1 500/µl und der Vermutung auf eine parasitäre Genese in die Studie 

aufgenommen. Der Großteil der Probanden gehörte den ethnischen Gruppen der 

Tamang und der Lama an. Die häufigsten Symptome ähnelten denen der Studie aus 

dem DH und waren unter anderem Bauchschmerzen, Fieber oder Husten. Zehn Kinder 

hatten eine Hepatomegalie, 33 Pleuraergüsse, zwanzig Aszites und elf einen 

Perikarderguss. Eine weiterführende Diagnostik wurde nicht vorgenommen. Eine 

anthelminthische Therapie verbesserte den Zustand der meisten Kinder. Zudem 

konnte ein Abfall der AEC in zwanzig Fällen beobachtet werden. Die Autoren 
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schlossen durch ihre klinischen Beobachtungen auf mehrere möglichen 

Helminthiasen: 

-Lymphatische Filariasis, welche in Nepal häufig vorkommt und mit den klinischen 

Symptomen mancher Probanden im Einklang war. 

-Paragonimiasis, da 82% der Probanden angegeben hatten, nicht durchgekochte 

Süßwasserkrabben zu essen. 

-Toxocariasis, aufgrund der jungen Probandengruppe, welche möglicherweise mit 

dem Erreger durchs Spielen auf dem Boden in Kontakt kamen. 

Die Autoren kamen zum Schluss, dass eine größere Studie, welche auf die 

Identifikation des Erregers abzielt, erforderlich sei (Shrestha et al., 2012b). 

 

2.2 Helminthiasis 

Die meisten parasitäre Erkrankungen, die mit einer Eosinophilie einhergehen, sind 

parasitäre Wurmerkrankungen, auch Helminthiasen oder Helminthosen genannt. Nur 

selten führen Protozoen wie beispielsweise Dientamoeba fragilis zu einer Erhöhung 

dieser Granulozyten (Rothenberg, 1998; Tefferi et al., 2006). Besonders im Rahmen 

der Wanderung von Larven invasiver Helminthen durch das Gewebe kommt es zu 

einer Erhöhung der Eosinophilen (O'Connell and Nutman, 2015). Ein Überblick der mit 

Eosinophilie vergesellschafteten parasitären Erkrankungen findet sich in Tabelle 15 

(siehe Anhang). 

2.2.1 Einteilung und Definitionen 

Helminthiasen können in Nematodiasis, Zestodiasis und Trematodiasis eingeteilt 

werden. Erstere wird durch den Stamm der Fadenwürmer, wissenschaftlich Nematoda 

genannt, verursacht. Die zwei anderen Erkrankungen werden durch die jeweiligen 

Klassen der Bandwürmer (Cestoda) und der Saugwürmer (Trematoda), welche beide 

dem Stamm der Plattwürmer (Plathelminthes) zugeordnet sind, hervorgerufen 

(Mehlhorn, 2012b). 

Folgende Helminthiasen werden in eigene Gruppen eingeteilt:  

-Die „Foodborne Trematodiases“ sind Infektionen mit Saugwürmern, welche über 

Nahrungsmittel übertragen werden (Chai and Jung, 2022). 
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-Bei den „Soil-Transmitted Helminthiases“ (STHs) oder Geohelminthiasen handelt es 

sich um Erkrankungen mit Nematoden. Die Übertragung erfolgt über den 

kontaminierten Boden (Jourdan et al., 2018). 

Neglected tropical diseases 

“Neglected tropical diseases (NTDs) are ancient diseases of poverty that impose a 

devastating human, social and economic burden on more than 1 billion people 

worldwide, predominantly in tropical and subtropical areas among the most vulnerable, 

marginalized populations.” (WHO, 2020) 

Als NTDs, auf Deutsch „vernachlässigte tropische Krankheiten“, werden von der WHO 

zwanzig Erkrankungen zusammengefasst. Darunter fallen zahlreiche Helminthiasen, 

wie die Filariasis, die Schistosomiasis, die STHs, sowie manche foodborne 

trematodiases (WHO, 2020). Diesen wird, im Hinblick auf Diagnostik, Prävention und 

Behandlung zu wenig Aufmerksamkeit geschenkt. 2020 benötigten in Nepal 

13 519 533 Menschen eine Behandlung aufgrund solch einer Krankheit (WHO, 2022b). 

Präventive Chemotherapie und WASH 

Die präventive Chemotherapie (PC) ist eine Public Health-Maßnahme, bei der 

bestimmte Bevölkerungsgruppen in regelmäßigen Abständen Medikamente erhalten. 

Die „Mass Drug Administration“ (MDA) ist eine Form der PC, bei der die 

Medikamentengabe bei allen Einwohnern eines bestimmen Gebietes, unabhängig von 

jeglichen Infektionszeichen, erfolgt (WHO, 2020). Eine PC wird in endemischen 

Gebieten für folgende Helminthiasen durch die WHO empfohlen: Lymphatische 

Filariasis, Onchozerkose, STHs und Schistosomiasis, sowie foodborne trematodiases 

und Taeniasis (WHO, 2022c). In Nepal wird eine MDA für die lymphatische Filariasis 

und eine PC bei Kindern für STHs durchgeführt (WHO, 2022d). Der langfristige Nutzen 

dieser präventiven Maßnahme wurde durch mehrere Studien hinterfragt (Hughes et 

al., 2004; Taylor-Robinson et al., 2015). Die Weiterführung jener wird durch den 

Nutzen auf individueller Ebene für infizierte Kinder begründet, welche dadurch unter 

anderem einen einfachen Zugang zu den Medikamenten erhalten (Hawkes, 2017). 

Das Akronym WASH steht für Wasser, Sanitäranlagen und Hygiene (WHO & UNICEF, 

2021). Eine Meta-Analyse konnte zeigen, dass WASH-Strategien zu einer Reduktion 

von STHs führt (Strunz et al., 2014). In der Spalte „Prävention“ der Tabelle 15 (siehe 

Anhang) sind weitere solcher empfohlenen Maßnahmen für verschiedene 

Helminthiasen aufgeführt. 
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Jourdan et al. (2018) schließen in einer Veröffentlichung im Lancet, dass eine 

Erweiterung sowohl der WASH-Strategien als auch der PC-Maßnahmen für STHs auf 

zusätzliche Risikogruppen neben Schulkindern notwendig seien.  

2.2.2 Epidemiologie 

Weltweit wird die Anzahl an Helminthiasen auf zwei Milliarden Fälle geschätzt. Unter 

anderem auf dem asiatischen Kontinent gehören diese Parasitosen zu den häufigsten 

Erkrankungen von meist armen Kindern (Weatherhead and Hotez, 2015). 

Die drei typischen STHs; Ascariasis, Trichuriasis und Hakenwurm-Infektion, 

zusammen mit der Enterobiasis, stellen weltweit die häufigsten Wurminfektionen bei 

Kindern dar. Die Strongyloidiasis ist weniger verbreitet als die anderen STHs. Nach 

den intestinalen Helminthiasen zählt Schistosomiasis, welche hauptsächlich in Afrika 

vorkommt, viele Fälle. Weiterhin gehören die Toxocariasis und die Zystizerkose zu den 

wichtigsten Wurmerkrankungen von Kindern (Weatherhead and Hotez, 2015). 

Eine Metaanalyse aus Nepal zeigte einen starken Abfall der Prävalenz von intestinalen 

parasitären Erkrankungen (Protozoen und Helminthen) bei Schulkindern zwischen den 

Jahren 1996 und 2015 (Kunwar et al., 2016). Dazu zählt auch eine Studie aus der 

Dhulikhel-Gemeinde, die eine Prävalenz von intestinalen parasitären Erkrankungen 

zwischen 2008 und 2009 von 40% fand (Bhandari et al., 2011). In einer 

Querschnittsstudie, die 2015 in zwei Distrikten der Bagmati-Provinz, nicht weit von 

Dhulikhel, durchgeführt wurde, lag die Prävalenz bei Schulkindern für mehrere 

intestinale Parasiten nach wie vor bei 40%. Dieser Wert ist relativ hoch, wenn man 

bedenkt, dass die Diagnose je Proband auf einer einzigen Stuhlprobe beruhte. Für T. 

trichiura war sie bei 31%, für Hakenwürmer sowie für den Protozoen Giardia lamblia 

30% und für A. lumbricoides 26%. Die Erreger Enterobius vermicularis und 

Strongyloides stercoralis wurden jeweils deutlich seltener (bei weniger als 0,5% der 

Kinder) festgestellt (Shrestha et al., 2018). 

Im Vergleich dazu sind in Ländern wie Deutschland nur drei Helminthiasen von 

epidemiologischer Bedeutung: die Enterobiasis, die Toxocariasis und die 

Echinokokkose (Schiefke et al., 2006). 

Um eine epidemiologische Aussage zu Helminthiasen treffen zu können, ist nicht nur 

die Infektion mit einem Wurm, im Sinne der Prävalenz, von Bedeutung. Auch die 

Morbidität, welche mit der Wurmlast (Anzahl an Würmern – worm burden – intensity of 
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infection) zusammenhängt, ist relevant. Der Grund dafür liegt in der Biologie und 

Übertragbarkeit der Würmer (Hotez et al., 2008). 

Einflüsse auf die Epidemiologie 

Verschiedene Faktoren haben einen Einfluss auf die Epidemiologie von 

Wurmerkrankungen. So spielt etwa die Umwelt eine große Rolle in der Verbreitung der 

Würmer. Sowohl die Temperatur als auch Regenschauer wirken sich auf die Prävalenz 

von intestinalen Nematoden aus (Appleton and Gouws, 1996; Hotez et al., 2008; Lai 

et al., 2019). Auch die Siedlungsgeographie innerhalb eines Landes beeinflusst das 

Vorkommen von intestinalen parasitären Erkrankungen. In Nepal gab es über einen 

Zeitraum von zwanzig Jahren in ländlichen Gegenden mehr Wurmerkrankungen, 

wohingegen in Städten vermehrt Erkrankungen mit Protozoen verzeichnet wurden 

(Kunwar et al., 2016). Zudem sind hygienische Aspekte, wie das Fehlen von 

Handseife, Risikofaktoren für intestinale Parasitosen (Shrestha et al., 2018). 

Hotez et al. (2008) wiesen auf Unterschiede in der Wurmlast zwischen einzelnen 

Individuen hin. Dabei scheinen sowohl das Alter als auch die Häufung von Infektionen 

innerhalb eines Haushaltes eine Rolle zu spielen. Die Mehrheit der am häufigsten 

vorkommenden Helminthiasen weisen im Kindesalter die größte Wurmlast auf und 

fallen mit dem Alter wieder ab (Hotez et al., 2008; Weatherhead and Hotez, 2015). Die 

Gründe dafür sind noch nicht vollständig geklärt (Weatherhead and Hotez, 2015). Eine 

sich über Jahre entwickelnde Immunität des Wirtes ist eine mögliche Ursache 

(Woolhouse, 1998). Die Häufung von Infektionen innerhalb eines Haushaltes konnte 

unter anderem in einer Studie aus Mexiko für Ascariasis und Trichuriasis gezeigt 

werden (Forrester et al., 1988). Ein weiterer Faktor, welcher Beachtung finden soll, ist 

der Polyparasitismus. Dieser kommt häufig vor und bedeutet die gleichzeitige Infektion 

durch mehrere Erreger (Booth et al., 1998; Hotez et al., 2008; Donohue et al., 2019). 

In Nepal litten in einer Metaanalyse von 2016 7,7% der Kinder an mehreren 

intestinalen Parasiten gleichzeitig (Kunwar et al., 2016). 

In einer Studie konnte bei Schulkindern auf den pazifischen Inseln ein signifikanter 

Zusammenhang zwischen Helminthiasen und den folgenden vier Umweltfaktoren 

aufgezeigt werden: fehlender Zugang zu geeigneter Wasserversorgung sowie zu einer 

Schulkantine, keine regelmässige Instandhaltung von Wasser- und Sanitäranlagen 

sowie größere Schulklassen (Hughes et al., 2004). 
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Endemizität in Nepal 

In einem systemischen Review aus Nepal wurden insgesamt zwanzig parasitäre 

Zoonosen (PZ) näher untersucht und nach deren Endemizität in vier Gruppen 

eingeteilt: wahrscheinlich nicht endemisch; möglich endemisch; wahrscheinlich 

endemisch, aber nicht quantifizierbar und wahrscheinlich endemisch und 

quantifizierbar. Möglich endemisch bedeutet, dass es keine direkte oder indirekte 

Evidenz aus Nepal selbst, aber dafür Fallstudien aus den Nachbarländern Indien oder 

Tibet gab (Devleesschauwer et al., 2014). Die Ergebnisse der genannten Studie sind 

in der Spalte „Endemizität Nepal“ der Tabelle 15 im Anhang aufgeführt. 

2.2.3 Symptome 

Die Klinik der Patienten mit Helminthiasis variiert, je nach Erreger und betroffenem 

Organ, deutlich. Auf die Symptome einzelner Helminthen wird in dem entsprechenden 

Kapitel genauer eingegangen. 

Neben der akuten Wurminfektion kann es, insbesondere bei fehlender Behandlung, zu 

Chronifizierung der Erkrankung sowie der infektionsbedingten Schäden kommen. Dies 

geht mit anhaltender Belastung für den Patienten einher und stellt die hauptsächliche 

Krankheitslast von Helminthiasen dar (Hotez et al., 2008). 

Der Ernährungsstatus von Patienten kann sich durch die Infektion mit Würmern 

verschlechtern. Zum Beispiel waren Kinder, die unter einer Trichuriasis litten, häufiger 

minderwüchsig und unterernährt (Hughes et al., 2004). 

2.2.4 Diagnostik und Therapie 

Um Wurmerkrankungen nachzuweisen, stehen verschiedene Methoden zur 

Verfügung. Die Mikroskopie wird in endemischen und insbesondere ärmeren Ländern 

nach wie vor am meisten genutzt (Shrestha et al., 2018; Momcilovic et al., 2019). 

Serologische Analysen stellen ein weiteres mögliches Diagnostikum dar, sind 

allerdings nicht weltweit verfügbar (Shrestha et al., 2012a). In Nepal stehen weniger 

diagnostische Möglichkeiten als in Ländern wie Deutschland zur Verfügung. Deshalb 

stellen dort die Anamnese und die klinische Untersuchung einen besonders wichtigen 

Pfeiler der Diagnostik dar (Shrestha et al., 2012b). 

Zur Behandlung von Helminthiasen kommen verschiedene Methoden zum Einsatz 

(siehe Anhang, Tabelle 15). Neben Anthelminthika sind teilweise endoskopische oder 

operative Verfahren notwendig. Manche Helminthiasen bedürfen keiner Therapie 
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(Mehlhorn, 2012b; WHO, 2020; CDC, 2022). Eine genauere diagnostische und 

therapeutische Vorgehensweise wird für diverse Erreger anschließend beschrieben. 

2.2.5 Einzelne Helminthen 

Im Folgenden wird auf die für Nepal und diese Arbeit bedeutsame Erreger näher 

eingegangen. 

Zystische Echinokokkose 

Diese Erkrankung gibt es weltweit (CDC, 2022). In Nepal wird die zystische 

Echinokokkose als wahrscheinlich endemisch und quantifizierbar beschrieben. Das 

Vorkommen der Erkrankung liegt bei 145 Inzidenzfällen in einem Jahr 

(Devleesschauwer et al., 2014). Echinococcus granulosus wird am häufigsten über 

direkten oder indirekten Kontakt mit Eiern infiziertem Hundekot auf den Menschen 

übertragen. Dieser stellt dabei einen Fehlwirt dar. Der Erreger gelangt über die 

Darmwand in den Blutkreislauf und entwickelt sich, hauptsächlich in der Leber und der 

Lunge, als Zyste weiter. Häufig bleiben Patienten lange asymptomatisch. Beim 

Wachsen kann die Zyste zu Symptomen führen, die sich je nach betroffenem Organ 

unterscheiden. Nach der Anamnese erfolgt zur Diagnostik eine Bildgebung, die über 

einen serologischen Test bestätigt werden kann (CDC, 2022). Zum Zeitpunkt der 

Ansteckung scheint die Zahl an Eosinophilen kurzzeitig zu steigen (van Balkum et al., 

2018). Bei intakter Zyste geht die Erkrankung im Verlauf meistens ohne Eosinophilie 

einher. Hingegen kann das Platzen einer Zyste eine Erhöhung der AEC für Tage bis 

Wochen hervorrufen (O'Connell and Nutman, 2015). Zur Behandlung stehen neben 

chirurgische Maßnahmen, die Punktion, sowie Anthelminthika zur Verfügung (CDC, 

2022). Lediglich 10-20% der Fälle mit zystischer Echinokokkose werden bereits bei 

Kindern diagnostiziert. Aufgrund der langen asymptomatischen Phase der Zoonose 

wird diese meistens erst im Erwachsenenalter erkannt (Moro and Schantz, 2009). 

Zystizerkose 

Diese Erkrankung gibt es vor allem in ländlichen Regionen ärmerer Länder (CDC, 

2022). In Nepal wurde sie als wahrscheinlich endemisch und quantifizierbar 

beschrieben. Die meisten in dem Land publizierten Fallstudien berichten über die 

Neurozystizerkose (NZ) (Devleesschauwer et al., 2014). Laut der WHO Endemizität 

2022 gilt Nepal als endemisch für den Bandwurm Taenia solium (WHO, 2022e). Die 

Übertragung erfolgt über den fäkal-oralen Weg. Hierbei werden die Eier über direkten 

oder indirekten Kontakt mit Taenia infiziertem, menschlichen Kot aufgenommen. 
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Danach wandern die Larven in unterschiedliche Gewebe, wie zum Beispiel in die 

Muskulatur oder in das Gehirn. Insbesondere beim Absterben der Zysten können 

Symptome in den respektiven Organen auftreten. Dies kann auch erst Jahre nach 

Erstinfektion geschehen. Häufig nimmt die Erkrankung jedoch einen milden Verlauf. 

Eine Ausnahme stellt die NZ, der Befall vom Gehirn, dar. Diese hat als häufigste 

Symptome Krampfanfälle und Kopfschmerzen und kann sogar zum Tod führen. Die 

Diagnose erfolgt über die Bildgebung und serologische Untersuchungen (CDC, 2022). 

Die Infizierung kann anfangs mit einer moderaten bis schweren Eosinophile 

einhergehen. Später zeigen nur wenige Patienten (>15%) eine Erhöhung dieser 

Leukozyten (Leder and Weller, 2000; van Balkum et al., 2018). Bei der NZ kann es zu 

einer milden Eosinophilie des Liquors (<50 Zellen/µl) kommen (O'Connell and Nutman, 

2015). Die Zystizerkose wird mittels Anthelminthika und gegebenenfalls chirurgischer 

Intervention behandelt. Bei der NZ muss oft eine zusätzliche symptomatische 

Behandlung mit zum Beispiel Antiepileptika erfolgen (CDC, 2022). Die Zystizerkose 

zählt zu den bei Kindern häufig vorkommenden Wurmerkrankungen (Weatherhead 

and Hotez, 2015). 

Sparganose 

Diese Erkrankung kann durch verschiedene Zestoden der Gattung Spirometra 

verursacht werden und kommt vermehrt in Südostasien vor (CDC, 2022). In Nepal 

wurde sie als möglich endemisch beschrieben (Devleesschauwer et al., 2014). Der 

Wurm infiziert primär Katzen und Hunde, während der Mensch einen Nebenwirt 

darstellt. Die Übertragung erfolgt über die Einnahme von infiziertem Wasser oder eines 

nicht durchgekochten Zwischenwirtes. Darunter fallen Krustentiere, Fische und 

Amphibien. Die Symptome unterscheiden sich, je nach betroffenem Organ, deutlich. 

Unter anderem kann das subkutane Gewebe, das ZNS oder die Lunge befallen sein 

(CDC, 2022). Die pulmonale Sparganose kann dem Bild einer eosinophilen 

Pneumonie sehr ähneln und damit verwechselt werden (Liu et al., 2015). Zur 

Diagnostik wird der Erreger im befallenen Gewebe nachgewiesen. Bei einem ZNS-

Befall kann der Liquor mittels ELISA untersucht werden (O'Connell and Nutman, 

2015). Die Infektion mit Spirometra spp. kann mit einer Eosinophilie einhergehen 

(Campbell and Beals, 1977; Leder and Weller, 2000; Liu et al., 2015). Zur Behandlung 

wird der Erreger, wenn möglich, operativ entfernt oder anhand einer lokalen 

Chemotherapie bekämpft. Wenn beides nicht möglich ist, wird Praziquantel 

gegebenenfalls zusammen mit Dexamethason verabreicht. Letzteres zeigt bei 
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Spirometra proliferum keine Wirkung (Liu et al., 2015). Es wurden bereits, wenn auch 

nicht mehrheitlich, Sparganose-Fälle im Kindesalter beschrieben (Kim et al., 2018). 

Hymenolepiasis 

Die Gattung Hymenolepis, auch Rodentolepis genannt, gehört zu den Bandwürmern. 

Menschen werden typischerweise mit den Arten H. nana und H. diminuta infiziert. 

Nagetiere fungieren als primäre Endwirte für H. microstoma. Dennoch wurden in 

vereinzelten Fällen Eier dieses Wurms im Menschen nachgewiesen. Die Eier von H. 

nana und H. microstoma sind unter dem Mikroskop nicht klar voneinander zu 

unterscheiden (Macnish et al., 2003; Soares Magalhaes et al., 2013). Die Übertragung 

von H. nana erfolgt über die Einnahme von mit Eiern kontaminiertem Wasser, 

Lebensmitteln oder Erde. Der Wurm entwickelt sich im GIT, kann sich dort vermehren 

und zu einer Autoinfektion führen. Meistens verläuft die Infektion asymptomatisch. Sie 

führt zum Teil zu Übelkeit, GIT-Beschwerden und Diarrhö. Zur Diagnostik wird der 

Stuhl unter dem Mikroskop auf Eier untersucht (CDC, 2022). Die Hymenolepiasis kann 

mit oder ohne Eosinophilie einhergehen (Leder and Weller, 2000; O'Connell and 

Nutman, 2015). Praziquantel ist das Mittel der Wahl zur Behandlung (CDC, 2022). Die 

Infektion mit H. nana betrifft typischerweise Kinder (Soares Magalhaes et al., 2013; 

CDC, 2022). Auch in Nepal wurde H. nana bei Schulkindern nachgewiesen (Shrestha 

et al., 2018). 

Schistosomiasis 

Schistosoma mansoni ist ein bekannter humanpathogener Saugwurm, der zu den 

NTDs gehört (WHO, 2020). Diese Art der Gattung Schistosoma ist in Südamerika und 

auf der Karibik zu finden (Tefferi et al., 2006). In Nepal gilt die Schistosomiasis 

allgemein als nicht endemisch (Devleesschauwer et al., 2014; WHO, 2020). Die 

Übertragung aller Arten erfolgt beim Kontakt mit infiziertem Süßwasser. Dabei tritt der 

Erreger über die Haut in den Körper ein (CDC, 2022). Schistosomiasis ist eine 

fieberhafte Erkrankung und betrifft primär den GIT bei S. mansoni und S. japanicum 

oder den Urogenitaltrakt bei S. haematobium (Ravin and Loy, 2016). Generell kann 

sich der Erreger über lange Zeit im Körper des Wirts aufhalten (O'Connell and Nutman, 

2015). Zur Diagnostik wird Stuhl oder Urin unter dem Mikroskop auf Eier untersucht. 

Dies sollte drei Mal an unterschiedlichen Tagen erfolgen, um die Sensitivität des Tests 

zu erhöhen. Alternativ kann ein Antikörpersuchtest in Form einer Serologie gemacht 

werden (CDC, 2022). Die Erkrankung geht häufig mit einer Eosinophilie einher 
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(O'Connell and Nutman, 2015). Insbesondere im frühen Stadium der Infektion, beim 

Wandern des Erregers durch das Gewebe, sind hohe Werte zu verzeichnen (Leder 

and Weller, 2000). Die Behandlung erfolgt mittels Praziquantel (CDC, 2022). 

Schistosomiasis gehört zu den häufigsten Wurminfektionen bei Kindern (Weatherhead 

and Hotez, 2015). Der Höhepunkt der Wurmlast liegt im Jugendalter (Hotez et al., 

2008). 

Foodborne Trematodiases 

Paragonimiasis 

Die Erkrankung wird am häufigsten durch Paragonimus westermani verursacht, der in 

verschiedenen Teilen Asiens zu finden ist (CDC, 2022). In Nepal wurde sie als 

wahrscheinlich endemisch beschrieben (Devleesschauwer et al., 2014). Dennoch 

scheint unklar zu sein, um welche Art (P. westermani oder P. heterotremus) es sich 

dabei handelt (Blair, 2014). Die Übertragung erfolgt durch die Einnahme von rohen 

oder ungenügend gekochten Flusskrebsen und Krabben (CDC, 2022). Letztere 

werden in Nepal traditionell als günstige Nahrungsquelle oder als Zootherapie 

eingenommen. Beispielsweise wurde beschrieben, dass die Tamang-Kaste Krabben 

gegen Gastritis und bei Kindern gegen Enuresis nutzt (Lohani, 2010). Weitere 

ethnische Gruppen verwenden Krabben als Puder auf blutenden Wunden, zur 

Behandlung von Asthma oder gegen Herpes Zoster (Lohani, 2011; Rai and Singh, 

2015). Im Dünndarm entwickelt sich der Parasit weiter und dringt dann als Larve über 

die Darmwand und das Diaphragma bis in die Lunge. Auch andere Organe können 

betroffen sein. Für den weiteren Lebenszyklus gelangen die Eier entweder durch das 

Abhusten direkt in die Umwelt oder werden durch das Schlucken von Sputum über den 

Stuhl eliminiert. Eine Mensch-zu-Mensch Übertragung ist nicht möglich. Neben 

Bauchschmerzen können die Symptome bei einem Lungenbefall denen einer 

Tuberkulose oder einer Bronchitis ähneln. Dabei sind häufig Auffälligkeiten im 

Röntgen-Thorax zu sehen. Asymptomatische Verläufe sind ebenfalls möglich (CDC, 

2022). Die Erkrankung wird meist über das Mikroskopieren von Eiern aus dem Sputum 

oder dem Stuhl, welches zwar spezifisch, aber nicht sensibel ist, diagnostiziert (Sah 

and Khadka, 2017). Serumuntersuchungen mittels ELISA liefern zuverlässigere 

Ergebnisse (Narain et al., 2005). Bei vielen Patienten sind hohe Werte an Eosinophilen 

während des Beginns der Erkrankung zu erwarten, sprich dem Zeitpunkt der 

Durchdringung der Larven des Darms zum Zielgewebe (CDC, 2022). Im Laufe der 

Erkrankung kommt es zu einem Abfall der Werte (Leder and Weller, 2000; Nakamura-
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Uchiyama et al., 2001). Behandelt wird die Paragonimiasis mittels Praziquantel (CDC, 

2022). Die Paragonimiasis wird zwar nicht als typische Wurmerkrankung für das 

Kindesalter beschrieben, dennoch berichten mehrere Publikationen über betroffene 

Patienten im jüngeren Alter (Singh et al., 2009; Sah and Khadka, 2017; Peng et al., 

2018). 

Fascioliasis 

Neben den eigentlichen Endwirten, Rindern und Schafen, können auch Menschen an 

Fascioliasis erkranken. Die zwei häufigsten Arten sind Fasciola hepatica und Fasciola 

gigantica. Infektionen mit F. hepatica wurden weltweit beschrieben, wohingegen F. 

gigantica seltener und in weniger Ländern verzeichnet wurde (CDC, 2022). In Nepal 

ist die Erkrankung wahrscheinlich endemisch (Devleesschauwer et al., 2014). Auf dem 

Land lebende Menschen sowie Kinder im Schulalter scheinen häufiger betroffen zu 

sein (Rayulu and Sivajothi, 2022). In einer Studie aus Pakistan wurde eine saisonale 

Häufung mit einem Gipfel im August und im Januar beobachtet (Qureshi et al., 2016). 

Die Übertragung erfolgt über den Konsum von infizierten rohen oder nicht 

durchgekochten Wasserpflanzen, wie Kresse (CDC, 2022). Um welche Kresseart es 

sich genau handelt, geht aus den Publikationen meist nicht hervor (Mas-Coma et al., 

2018). In einem Fallbericht aus Nepal hatte eine mit Fasciola hepatica infizierte 

Patientin laut Anamnese regelmäßig Kresse (water-cress) gegessen (Sah et al., 2017). 

Im Duodenum durchwandert der Erreger die Darmwand und gelangt über die Leber in 

die Gallenwege. In der akuten Phase können die Betroffenen an Übelkeit, Erbrechen 

und Bauchschmerzen leiden. Weiterhin sind systemische Beschwerden wie Fieber 

möglich. Chronisch kann der Wurm zu einer Verlagerung der Gallenwege mit den 

entsprechenden Symptomen führen. Beide Phasen können ebenso asymptomatisch 

verlaufen. Das Standard-Diagnostikum ist die Stuhlmikroskopie. Die Eier lassen sich 

allerdings erst in der chronischen Phase der Erkrankung, entsprechend drei bis vier 

Monate nach der Infektion, nachweisen. Zudem kann man sie leicht mit den Eiern von 

Fasciolopsis buski verwechseln. Weiterhin sind falsch-positive Befunde nach dem 

Konsum von infizierter Leber möglich. Als Alternative ist die Serologie, bei welcher 

Antikörper bereits zwei bis vier Wochen nach Infektion nachweisbar sind, ein 

mögliches Diagnostikum (CDC, 2022). Die akute Phase geht bei nahezu allen 

Betroffenen mit hohen Eosinophilen-Werten einher, welche im Verlauf wieder abfallen 

(Leder and Weller, 2000; van Balkum et al., 2018). Zur Therapie wird das 

Anthelminthikum Triclabendazol genutzt (CDC, 2022). 



 

24 
 

Dicrocoeliasis 

Der Saugwurm Dicrocoelium dendriticum befällt nur selten Menschen. Wiederkäuer 

sind die typischen Endwirte. Der Parasit ist auf verschiedenen Kontinenten 

anzutreffen, darunter auch in Asien. Fälle aus Nepal wurden in der Literatur bisher 

nicht beschrieben. Die Übertragung erfolgt über die orale Aufnahme infizierter 

Ameisen. Der Verlauf ist meist asymptomatisch. Bei schwerer Infektion kann es zu 

einer Cholezystitis, Leberabszessen und allgemeinen GIT-Beschwerden kommen. Die 

Diagnostik erfolgt über den mikroskopischen Nachweis von Eiern im Stuhl, in Gallen- 

oder duodenaler Flüssigkeit. Dabei muss beachtet werden, dass es zu falsch-positiven 

Ergebnissen kommen kann, wenn der Patient zuvor infizierte Leber gegessen hat 

(CDC, 2022). Die Dicrocoeliasis kann akut mit einer Eosinophilie einhergehen (Magi 

et al., 2009; O'Connell and Nutman, 2015; Raj et al., 2022). Aufgrund der Seltenheit 

der Erkrankung gibt es keine Studien zur medikamentösen Behandlung. Imidazole, 

Praziquantel und Mirazid wurden in Fallberichte erfolgreich eingesetzt (Massoud et al., 

2003; Magi et al., 2009). Die Infektion wurde auch bei Kindern beschrieben (Jeandron 

et al., 2011). 

Soil-Transmitted Helminthiases (STHs) 

Zu den STHs werden Ascaris lumbricoides, Trichuris trichiura, Strongyloides 

stercoralis und die Hakenwürmer Ancylostoma duodenale und Necator americanus, 

gezählt, welche zu den NTDs zählen (WHO, 2020). 

Im Jahr 2010 wurde die Anzahl an Infektionen weltweit durch A. lumbricoides auf 819 

Millionen, durch T. trichiura auf 465 Millionen und durch Hakenwürmer auf 439 

Millionen geschätzt (Pullan et al., 2014). Für die Gesamtbevölkerung von Nepal 

errechneten Lai et al. (2019) die Prävalenz der STHs 2015 auf 27,1%. Dies entsprach 

der zweithöchsten Prävalenz der untersuchten Länder aus Südasien. Die Anzahl der 

infizierten Schulkinder lag bei circa 2.040.000. Darunter war A. lumbricoides die 

häufigste Ätiologie. 

Die Wurmlast von Ascariasis und Trichuriasis zeigt ein Maximum im Schulalter und 

fällt danach deutlich ab, wohingegen die Intensität der Erkrankung von Hakenwürmern 

mit dem Alter stetig zunimmt (Hotez et al., 2008; Weatherhead and Hotez, 2015). Mehr 

als eine Milliarde Kinder weltweit benötigten im Jahr 2020 laut der WHO eine PC für 

STHs. Davon leben mehr als die Hälfte in Südostasien. In Nepal lag die Zahl bei über 
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acht Millionen Kindern. Die Chemotherapie besteht in diesem Fall aus Albendazol oder 

Mebendazol (WHO, 2022e). 

Ascariasis 

Zwei Arten können zu Ascariasis führen: Ascaris lumbricoides und Ascaris suum. Die 

erste ist weltweit für viele Wurminfektionen des Menschen verantwortlich, wohingegen 

die zweite primär Schweine infiziert (CDC, 2022). Ascariasis ist in Nepal 

wahrscheinlich endemisch und gilt als eine typische Infektion von Kindern 

(Devleesschauwer et al., 2014; Weatherhead and Hotez, 2015). Die Übertragung 

erfolgt über die orale Einnahme von Eiern, insbesondere an Orten mit schlechten 

hygienischen Bedingungen. Die Larven des A. lumbricoides wandern dabei durch die 

Darmmukosa in die Lunge, wo sie sich weiterentwickeln. Dort gelangen sie ins 

Bronchialsystem, um dann vom Wirt erneut geschluckt zu werden und als erwachsene 

Würmer im GIT zu gedeihen. Die Infektion kann asymptomatisch verlaufen. Bei hoher 

Wurmlast treten unter anderen GIT-Beschwerden und Husten auf (CDC, 2022). Zur 

Diagnostik wird stets primär die Stuhlmikroskopie genutzt. Dabei können sowohl Eier 

und seltener die Würmer selbst identifiziert werden. Weiterhin besteht die Möglichkeit, 

Larven im Sputum oder Magensaft zu finden (CDC, 2022). Bildgebende Verfahren wie 

Ultraschall, Röntgen, CT oder MRT können Hinweise auf die Erkrankung liefern 

(Jourdan et al., 2018). Der Beginn der Infektion mit A. lumbricoides geht, bei der 

Durchwanderung des Gewebes, mit einer moderaten bis hohen Eosinophilie einher. 

Später, wenn der ausgewachsene Wurm im GIT ist, fällt die Zellzahl wieder ab (Leder 

and Weller, 2000; van Balkum et al., 2018). Ascariasis kann sowohl mit Albendazol als 

auch Mebendazol behandelt werden. Zudem steht Ivermectin als Alternative zur 

Verfügung (Jourdan et al., 2018; CDC, 2022). Außerdem sind präventive Maßnahmen 

wie Händewaschen nachweislich nützlich und werden von der WHO empfohlen 

(Strunz et al., 2014; WHO, 2020). 

Trichuriasis 

Die weltweit vorkommende Erkrankung wird durch den Fadenwurm Trichuris trichiura 

verursacht (CDC, 2022). Wie die Ascariasis wurde ebenso die Trichuriasis in Nepal 

als wahrscheinlich endemisch gewertet und kommt vermehrt bei Kindern vor 

(Devleesschauwer et al., 2014; Weatherhead and Hotez, 2015). Die Übertragung 

erfolgt fäkal-oral insbesondere beim Vorherrschen schlechter hygienischer 

Bedingungen. Nach der Einnahme von Eiern entwickelt sich der Parasit im GIT weiter 
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zur Larve und schließlich zum Wurm. Auch hier kann die Infektion asymptomatisch 

verlaufen. Bei Symptomen kann es zu schmerzhafter Diarrhö bis zum Rektalprolaps 

kommen. Gleichzeitig sind Anämie und Entwicklungsverzögerung gerade bei Kindern 

möglich. Zur Diagnostik ist auch hier der mikroskopische Nachweis von Eiern Standard 

(CDC, 2022). Die Infektion geht mit einer milden Eosinophilie einher (Leder and Weller, 

2000; Schulte et al., 2002). Albendazol, Mebendazol, Ivermectin oder 

Pyrantelembonat können therapeutisch eingesetzt werden, wobei die Wirkung der 

einzelnen Anthelminthika sich bei Trichuriasis als nicht sehr gut herausstellen (Jourdan 

et al., 2018). Auch hier sind zur Prävention eine Verbesserung der WASH-Maßnahmen 

wichtig (Strunz et al., 2014; WHO, 2020). 

Hakenwurmkrankheit 

Ancylostoma duodenale und Necator americanus sind die zwei häufigsten 

humanpathogenen Arten unter den Hakenwürmern und auf der ganzen Welt zu finden. 

Auch A. ceylanicum kann den Menschen infizieren (CDC, 2022). Wie die anderen 

STHs sind die Hakenwürmer in Nepal wahrscheinlich endemisch (Devleesschauwer 

et al., 2014). Im Vergleich zu Ascariasis und Trichuriasis ist diese Erkrankung zwar 

weniger typisch für Kinder, kommt dennoch häufig vor (Weatherhead and Hotez, 

2015). Die Übertragung erfolgt über Kontakt mit kontaminiertem Boden. Die Larven 

gelangen durch die Haut in den Wirt und wandern über die Blutbahn zur Lunge. Dort 

gehen sie über das Bronchialsystem in Richtung des Pharynx, wo der Wirt die Larven 

schluckt. Im GIT, besonders im distalen Jejunum, wachsen diese zu erwachsenen 

Würmer heran. Bei starker Wurmlast kann es zu Anämie und Proteinmangel kommen. 

Auswirkungen können bei Kindern mentale Retardierung und Wachstumsstörungen 

sein. Wie bei den anderen STHs ist das Diagnostikum der Wahl die Stuhlmikroskopie 

(CDC, 2022). Es kommt häufig zu einer ausgeprägten Eosinophilie. Die Maximalwerte 

sind in der sechsten bis neunten Woche nach der Infektion zu verzeichnen. Im 

späteren Verlauf der Erkrankung ist sie mild bis moderat (Maxwell et al., 1987; Leder 

and Weller, 2000). Therapeutisch können Albendazol oder Mebendazol eingesetzt 

werden (Jourdan, 2018). 

Eine Aufführung an weiteren Helminthiasen, die mit einer Eosinophilie einhergehen 

können, sind in der Tabelle 15 (siehe Anhang) zu finden. 
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2.3 Nepal 

Nepal ist, laut der neusten Konstitution vom 20. September 2015, eine demokratische 

Bundesrepublik. Das Land ist in sieben Provinzen mit insgesamt 77 Distrikten 

aufgeteilt (2015). Die Bevölkerung Nepals wurde im Jahr 2020 durch die UN auf 29 137 

Mio. Einwohner geschätzt (United Nations, 2019). Das Bruttoinlandprodukt pro Kopf 

ist in den letzten Jahren stetig gestiegen (2010/11 58 843 Nepalesische Rupies (NRs); 

2020/21 130 957 NRs). Im Jahr 2019 galten 17,4% der Bevölkerung als arm, was eine 

deutliche Senkung der Armutsinzidenz im Vergleich zum Jahr 2014 mit 30,1% darstellt 

(Government of Nepal, 2021b). Dennoch gehört Nepal, sozialökonomisch betrachtet, 

zu einem der am wenigsten entwickelten Ländern der Welt (Least Developed 

Countries) (WHO & UNICEF, 2021). 

2.3.1 Geografie 

Das Land ist zwischen den zwei bevölkerungsreichsten Ländern der Welt, Indien und 

China, lokalisiert. Nepal kann von Norden nach Süden in fünf Regionen wie folgt 

aufgegliedert werden: Das Hochgebirge (>5 000m); das Mittelgebirge (3 000-5 000m); 

das Mittelland (1 000-3 000m); die Siwaliks (300-1 000m) und das Terai (<300m). 

Sowohl das Kathmandutal mit der Hauptstadt Kathmandu als auch die zweitgrößte 

Stadt Pokhara befinden sich im Mittelland. Es fällt auf, wie sich das Land von niedriger 

Höhe bis zu den höchsten Bergen der Welt erstreckt. Das Klima variiert stark von 

einem arktischen Klima im Norden bis zu einem tropischen Klima im Süden. Nepal hat 

vier Jahreszeiten: Winter (Dezember bis Februar); Frühling (März bis Mai); Sommer 

(Juni bis August) und Herbst (September bis November). Besonders hervorzuheben 

ist der Monsun während der Sommerzeit, der für seine starken Regenfälle typisch ist. 

Von Osten nach Westen wird das Land in drei Flusssysteme aufgeteilt: das Kosi-, das 

Gandaki (Narayani)- und das Karnali-Flusssystem (siehe Abbildung 2). Alle drei fließen 

in Nordindien in den Ganges (Central Bureau of Statistics, 2014). 
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Abbildung 2: Karte von Nepal mit Relief und Hauptgewässern (Feher) 

2.3.2 Sprache und Bildung 

Nepali (auch Nepalesisch) ist die offizielle und meistgesprochene Sprache. Für 44,6% 

der Bevölkerung ist dies die Muttersprache, wobei insgesamt etwa 123 zusätzliche 

lokale Sprachen im Land gesprochen werden (Central Bureau of Statistics, 2012). 

Durch das Fernsehen und die geographische Nähe zu Indien verstehen viele 

Nepalesen Hindi. Für die internationale Kommunikation wird viel Englisch gesprochen 

und an den Schulen unterrichtet. Die Alphabetisierungsrate verbessert sich stetig. 

Während diese 2001 noch bei allen Personen über fünf Jahren bei 54,1% lag, lag sie 

2011 bei 65,9% der Bevölkerung (Central Bureau of Statistics, 2012). 

2.3.3 Kultur und Religion 

Der Glauben innerhalb Nepals kennzeichnet sich durch verschiedene Religionen, im 

Wesentlichen Hinduismus (81,3%) und Buddhismus (9%) (Central Bureau of Statistics, 

2012). 

In Nepal gibt es, ähnlich wie in Indien, eine Einordnung gesellschaftlicher Gruppen in 

Form eines Kastensystems. Im aktuellen Grundgesetz steht, dass jedem „freedom of 

opinion and expression“ ((2015) Teil 3, 17. (2) (a)), „Right to equality“ ((2015) Teil 3, 

18) und „Right against untouchability and discrimination“ ((2015) Teil 3, 24) zusteht. 

Letzteres geht explizit auf das Verbot jeglicher auf das Kastensystem beruhender 

Diskriminierung ein. Allerdings ist diese Form der sozialen Schichtung im Alltag weit 

verbreitet, obwohl dies nicht im Sinne der Verfassung ist. In der Volkszählung aus dem 

Jahr 2011 wurden 126 verschiedene Kasten beschrieben. Davon waren die Kasten 

Chhethri (16,6 %), Brahman-Hill (12,2%) und Magar (7,1%) am meisten verbreitet 

(Central Bureau of Statistics, 2012). 
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2.3.4 Wohnen und Hygiene 

Im Jahr 2011 gab die Mehrheit der Bevölkerung (41%) an, ihre Häuserwände mit 

Schlamm gebundenen Ziegeln oder Steinen gebaut zu haben. Zum Kochen 

verbrannten über 60% der Einwohner Holz. Etwa 20% benutzten Flüssiggas, 10% 

getrocknete Kuhfladen und nur wenige Biogas, Petroleum oder noch seltener Strom 

(Central Bureau of Statistics, 2012). 

Im gleichen Jahr hatte ein Drittel der Haushalte eine Toilette mit Klärbehälter vor Ort, 

circa 20% eine einfache Grubentoilette (Trockentoilette), weniger als 10% hatte 

Anschluss an eine öffentliche Kanalisation und mehr als ein Drittel hatte keine Toilette 

im Haus (Central Bureau of Statistics, 2012). Zwar kam es zwischen 2015 und 2020 

zu einem großen Fortschritt (von 59% auf 77%) bei dem Zugang von sanitärer 

Grundversorgung (basic sanitation service), definiert als „use of improved facilities that 

are not shared with other households“, allerdings lag die sichere Sanitärversorgung 

(safely managed sanitation services), bei der zusätzlich die Exkremente sicher 

entsorgt werden, 2020 erst bei 49% (WHO & UNICEF, 2021). 

2011 kam das Trinkwasser für fast 50% der Einwohner aus der Leitung, 35% pumpten 

es aus Rohrbrunnen und 2,4% bezogen es aus einem geschlossenen Brunnen. Diese 

gelten als sichere Trinkwasserquellen. Die restliche Population bezog ihr Wasser aus 

offenen Brunnen, aus Spouts (traditionelle nepalesische Brunnen) oder direkt aus dem 

Fluss (Central Bureau of Statistics, 2014). Laut einem Bericht der WHO und UNICEF 

(2021) hatten im Jahr 2020 mindestens 90% der Bevölkerung Zugang zur 

Wassergrundversorgung, definiert als verbesserte Wasserversorgung, welche binnen 

maximal 30 Minuten zur Verfügung steht. Darunter hatten allerdings nur 18% Zugang 

zu einer sicheren Trinkwasserversorgung (Safely managed drinking water services). 

Dieser Begriff wird definiert als „drinking water from an improved source that is 

accessible on premises, available when needed and free from faecal and priority 

chemical“. 

Landesweit betrug die hygienische Grundversorgung (basic hygiene coverage) 

definiert als „availability of handwashing facility with soap and water at home“ 62%. Auf 

dem Land stellte sich die Versorgung mit 59% geringer heraus als mit 75% in den 

Städten (WHO & UNICEF, 2021). 
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2.4 Gesundheit und Gesundheitssystem 

2.4.1 Gesundheitssituation 

Die Lebenserwartung bei Geburt in Nepal lag 2019 mit 70,9 Jahren unter dem 

weltweiten Durchschnitt von 73,3 Jahre. Im selben Jahr lebten die Menschen in 

Deutschland durchschnittlich 81,7 Jahre (WHO, 2022b). 

2017 lag die mütterliche Sterblichkeit (MSR) in Nepal bei 186 pro 100 000 lebenden 

Geburten. Dies weist, im Vergleich zum Beginn dieses Jahrhunderts, auf einen 

deutlichen Fortschritt im Gesundheitsschutz von Schwangeren hin. Damals war die 

MSR noch drei Mal so hoch (WHO, 2022e). 

Im Jahr 2016 lag die Sterblichkeitsrate in Nepal bei Menschen, die einen unsicheren 

WASH-Zugang hatten, bei 19,8 pro 100 000 Einwohner. Darunter fielen unter anderem 

auch die Infektion mit intestinalen Fadenwürmern, Hakenwurmkrankheiten, Ascariasis 

und Trichuriasis. Im Vergleich lag der Wert für Deutschland bei 0,59 und weltweit bei 

11,71 pro 100 000 Einwohner (WHO, 2022e). 

2.4.2 Gesundheitsversorgung 

Im Jahr 2021 waren landesweit 9 204 Gesundheitseinrichtungen, davon 6 700 

öffentliche und 2 504 nicht-öffentliche (privat oder von Organisationen getragen) 

registriert (Government of Nepal, 2021a). Neben Krankenhäusern gibt es Zentren für 

eine Basisgesundheitsversorgung (primary health care centres), sowie Health Posts 

(HPs), welche als erste Anlaufstelle für die medizinische Grundversorgung dienen. 

Zudem stehen sogenannte Primary Health Care Outreach Clinics sporadisch, je nach 

Bedarf, der Bevölkerung zur Verfügung. Diese sind für die Gesundheitsversorgung in 

abgelegene Regionen wichtig. Nepal zählt außerdem zahlreiche Kliniken mit einem 

„Expanded Programme on Immunization“ (Government of Nepal, 2019/20). 

Bereits die Erreichbarkeit der Gesundheitseinrichtung kann in Nepal eine 

Herausforderung darstellen. Ungefähr 62% der Nepalesen erreichen binnen 30 

Minuten den nächstgelegenen HP, wohingegen nur etwa 34% in derselben Zeit das 

nächstgelegene öffentliche Krankenhaus erreichen. Weiterhin weist das Land eine 

Disparität der Versorgung zwischen städtischen und ländlichen Gebieten auf. Der 

größte Unterschied wurde bei der Zugänglichkeit des nächsten Krankenhauses 

festgestellt; 83% der städtischen, jedoch nur etwa 21% der ländlichen Haushalte 

erreichen die Einrichtung binnen 30 Minuten (Central Bureau of Statistics, 2011). In 
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ländlichen Gegenden ist es üblich, dass kranke Menschen als Erstes eine alternative 

traditionelle Medizinbehandlung aufsuchen (Sherchand et al., 2003). 

2.4.3 Gesundheitsversorgung im internationalen Vergleich 

Zur Bewertung der Gesundheitsversorgung einer Region oder eines Landes, können 

verschiedene Marker herangezogen werden. Im Folgenden wird auf den Universal 

Health Coverage Service Coverage Index (UHC-SCI) und auf die Densität an 

Healthworker eingegangen. 

Die „universal health coverage“ (UHC, auf Deutsch „universelle soziale Absicherung 

im Krankheitsfall“) bedeutet laut der WHO, dass alle Menschen eine qualitative 

Gesundheitsversorgung erhalten, ohne dabei in eine finanzielle Not zu gelangen. Der 

UHC-SCI ist ein Versuch, die grundlegenden Gesundheitsdienste basierend auf 

vierzehn Parameter in einer einzigen Zahl zwischen 0 und 100 darzustellen, wobei ein 

höherer Wert einer besseren Gesundheitsversorgung entspricht. Ab einem Wert von 

80 spricht man von einer sehr hohen Versorgung (very high coverage) (WHO, 2022b). 

Im Jahr 2019 war der UHC-SCI für Nepal bei 53, was einer mittleren Versorgung 

(medium coverage) entspricht. Der globale Durchschnitt lag bei 67 und Deutschland 

bei 86. Zwischen 2000 und 2019 hat sich der UHC-SCI von Nepal um mehr als 30 

Indexpunkte deutlich verbessert (WHO, 2022b). 

Seit dem Beginn des Jahrhunderts ist die Anzahl an Healthworkers in Nepal stark 

gestiegen. 2020 waren 0,85 Ärzte und 3,3 Krankenpflegende und Hebammen pro 

1 000 Einwohner tätig (WHO, 2022e). Dies entspricht beinahe dem von der WHO 

empfohlenen Wert, nämlich 4,45 ausgebildeten Healthworkers pro 1 000 Einwohner 

(Richard Scheffler et al., 2016). Im Vergleich lagen die Zahlen weltweit höher und für 

Deutschland deutlich höher (WHO, 2022b). 

2.4.4 Krankenversicherung 

In der nepalesischen Verfassung steht, dass “Every citizen shall have the right to free 

basic health services from the State, and no one shall be deprived of emergency health 

services.” ((2015), Teil 3, 35). Doch besitzt Nepal noch kein fest verankertes 

Krankenversicherungssystem und keine Krankenversicherungspflicht. Zur Stärkung 

und Erweiterung der existierenden Gesundheitsversorgung wurde 2015 das „Social 

Health Security Development Committee“ ins Leben gerufen (Mishra et al., 2015). 

Inzwischen gibt es eine staatliche Krankenversicherung, das Health Insurance 

Program (HIP), dessen Beitritt freiwillig ist. 2020/21 waren etwa 4,2 Mio. Einwohner, 
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entsprechend 18,48% der Gesamtbevölkerung, darüber krankenversichert 

(Government of Nepal, 2021a). Dennoch sind 2019 nach wie vor fast 60% der 

Ausgaben im Gesundheitssystem direkt von den Haushalten bezahlt worden (WHO, 

2019). 

 

2.5 Dhulikhel und das Krankenhaus 

2.5.1 Dhulikhel 

Dhulikhel ist eine Stadt und Gemeinde (DG) (auf Nepali Nagarapalika), die sich auf 

1 550 Meter über dem Meeresspiegel befindet. Sie liegt in der Bagmati Provinz (n°3) 

im Distrikt Kavrepalanchok (KD). Die Gemeinde ist für nepalesische Verhältnisse 

durch zwei wichtige Fernstraßen gut ans Verkehrsnetz angebunden. Darüber hinaus 

verfügt sie über eine direkte Verbindung zu der Hauptstadt Kathmandu, welche 30 

Kilometer weiter nordwestlich liegt (Dhulikhel Municipality, 2022). 2011 lag die 

Einwohnerzahl der DG bei 14 283 (Central Bureau of Statistics, 2012). 

Kavrepalanchok liegt im Einzugsgebiet des Kosi-Flusses (Department of Water 

Resources and Irrigation, 2019). Die meisten Einwohner des KDs gehören der 

Tamang-Kaste an (Central Bureau of Statistics, 2014). 

Zum Kochen wird in der DG zu etwa 60% Flüssiggas, zu etwa 30% Holz, im gesamten 

KD nur zu etwa 16% Flüssiggas, dafür zu fast 80% Holz genutzt. Ungefähr 80% der 

Toiletten der DG sind mit Spülung, nur circa 4% der Haushalte besitzen keine Toilette. 

Im KD gibt es eine andere Verteilung der Art an Sanitäreinrichtungen. Dort haben 

knapp 60% der Haushalte eine Spültoilette, etwa 15% eine einfache Toilette und 

ungefähr 25% keine Toilette. Die Mehrheit der Einwohner aus der DG und dem KD 

beziehen ihr Trinkwasser aus der Leitung (um die 90% und 80%). Dies liegt deutlich 

über dem nepalesischen Durchschnitt (Central Bureau of Statistics, 2012). 

2.5.2 Dhulikhel Hospital (DH) 

Die Dhulikhel-Gemeinde verzeichnet dreizehn Gesundheitseinrichtungen, darunter 

das DH als einziges Krankenhaus. Im gesamten Distrikt von Kavrepalanchok gibt es 

173 Gesundheitseinrichtungen, davon 90 Health Posts (Ministry of Health and 

Population, Nepal). 

Das DH ist eine gemeinnützige, regierungsunabhängige Institution, welche 1996 

gegründet wurde (KUSMS, 2022; Dhulikhel Hospital, 2022b). Der heutige Leiter, Prof. 

Dr. Ram Shrestha, war auch der Gründer des Krankenhauses. 
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Im Jahr 2022 hatte das DH eine Kapazität von 475 Betten und versorgte Menschen in 

einem Einzugsgebiet von 2,2 Millionen Einwohnern. Bis heute baut und unterstützt das 

Krankenhaus laufend achtzehn Gesundheitszentren (Outreach centers) in 

abgelegenen Gegenden des Landes (Dhulikhel Hospital, 2022b). Das DH ist 

außerdem ein Universitätsklinikum für die Kathmandu University School of Medical 

Science, eine der neunzehn medizinischen Fakultäten im Land (Government of 

Nepal). 

In der pädiatrischen Abteilung stehen neben einer Normalstation (30 Betten auf zwei 

große Zimmer verteilt), eine pädiatrische und eine neugeborene Intensivstation für die 

jungen Patienten in einem eigenen Gebäude zur Verfügung. Eine Wochenbettstation 

(postnatal ward) befindet sich im Geburtshaus (birthing center). Behandelt werden 

Kinder von Geburt an bis zum sechzehnten Lebensjahr (Dhulikhel Hospital, 2022a). 

2021 wurden im DH insgesamt 9 780 Kinder ambulant und 940 stationär behandelt 

(Dhulikhel Hospital, 2022b). 

Ärzte und Pflegepersonal bemühen sich täglich um die Versorgung der Patienten. 

Zudem findet regelmäßig Studentenunterricht am Patientenbett statt. 

Im DH stehen zur Diagnostik, neben der Anamnese und der körperlichen 

Untersuchung, eine radiologische Abteilung mit Röntgen, CT und MRT, sowie 

Ultraschall-Untersuchungen zur Verfügung. Weiterhin können die Blutbildbestimmung, 

die Blutsenkungsgeschwindigkeit, peripherer Blutausstrich, Knochenmarks-

untersuchung und mikroskopische Auswertung des Stuhls zur Parasitensuche 

durchgeführt werden. Bei Verdacht auf Tuberkulose wird ein Mantoux-Test gemacht. 

Eine serologische Analyse zur Parasitensuche war zu Beginn der Studie noch nicht 

etabliert. Die Installation einer ersten Sequenzierungsmaschine war zu diesem 

Zeitpunkt in Arbeit. 

Das DH arbeitet eng mit verschiedenen Partnern aus der ganzen Welt zusammen. 

Darunter fallen auch die DEGUM und die SGUM (Deutsche und Schweizer 

Gesellschaft für Ultraschall in der Medizin), die Gastroenterology Foundation e.V., 

sowie die Namaste-Stiftung und der Verein NepaliMed Schweiz. Auch ein Programm 

für pädiatrischen Ultraschall wurde durch die Gesellschaft für Internationale 

Kindergesundheit und Tropenpädiatrie e.V. 2017 ins Leben gerufen. 
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3 Methoden 

3.1 Ist-Stand und Hauptproblemstellung 

Wie im Kapitel „2.1.9 Eosinophilie bei Kindern in Nepal“ aufgeführt wurden im DH in 

den letzten Jahren vermehrt Kinder mit hohen AEC beobachtet. Solange die Ursache 

der Zellerhöhung bekannt war, wurden die Patienten der Diagnose entsprechend 

behandelt. Häufiger war die Ätiologie unbekannt (Shrestha et al., 2012a). Die 

betroffenen pädiatrischen Patienten wurden nach einem hauptsächlich aus 

Anthelminthika bestehendem, klinikinternen, standardisierten Schema versorgt 

(Tabelle 1). Dies konnte mit der Annahme begründet werden, dass die Kinder an einer 

Erkrankung parasitärer Genese litten, da viele im Land und der Region endemisch sind 

und eine häufige Ursache für Eosinophilie darstellen (Rothenberg, 1998; 

Devleesschauwer et al., 2014; Shrestha et al., 2018). Die Behandlung begann mit den 

Medikamenten der Zeile „a“. Nach Beendigung jener erfolgte eine Laborkontrolle. Bei 

persistierender Eosinophilie wurde das nächste Präparat eingesetzt. In diesem 

Schema setzte sich das Ganze weiter fort. Als letztes Mittel wurden Glukokortikoide 

verabreicht, die bekanntermaßen die Zahl der Eosinophilen im peripheren Blut abfallen 

lassen (Druilhe et al., 2003; Ackerman and Bochner, 2007). Trotz alledem ging die 

Therapie, laut Aussagen der lokalen Ärzte, nur teilweise mit einer anhaltenden 

Normalisierung der Eosinophilen einher. 

Reihenfolge Medikament(e) Dauer der Gabe  

a Albendazol und 
Ivermectin 1 Dosis 

3-5 Tage Bei persistieren 
der Eosinophilie: b 

b Diethylcarbamazin 
(DEC) 

1-2 Wochen Bei persistieren 
der Eosinophilie: c 

c Praziquantel 3 Tage Bei persistieren 
der Eosinophilie: d 

d Glukokortikoide 4-6 Wochen Bei persistieren 
der Eosinophilie: e 

e Weitere 
Glukokortikoide 

  

Tabelle 1: Typisches Behandlungsschema bei Eosinophilie im DH 
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Das wiederholte Vorkommen von Kindern mit ungeklärt erhöhten AEC werfen mehrere 

Fragen auf: 

• Was ist die zugrundeliegende Ursache der Eosinophilie dieser Kinder? Handelt 
es sich tatsächlich, wie durch die Ärzte vermutet, um einen parasitären Wurm? 

• Ist die Ursache für alle Fälle die Gleiche, wenn man bedenkt, dass viele 
Parasiten mit einer Eosinophilie einhergehen können (Kovalszki and Weller, 
2016)? 

• Liegt eine Ursache vor, die nicht bekannterweise mit einer Eosinophilie 
einhergeht? 

• Handelt es sich um einen unbekannten humanpathogenen Parasiten? 

• Gibt es eine gemeinsame Quelle im Sinne eines Erregerreservoirs der 
gesuchten Ursache? 

• Wie ist die epidemiologische Verteilung der Kinder mit Eosinophilie? 

• Falls sich parasitäre Wurminfektionen in der Diagnostik herausstellen, wurden 
diese bereits in Nepal beschrieben und wenn ja, gelten sie als endemisch?  

• Mit welchen Symptomen präsentieren sich die Patienten mit Eosinophilie 
unklarer Genese? 

• Sind die routinemäßig eingesetzten diagnostischen Mittel, wie das 
Mikroskopieren, nicht sensitiv genug und wird der Parasit somit nicht erkannt? 

Um diesen Fragen nachzugehen, wurde die Studie „Evaluation of cause of eosinophilia 

in children in Dhulikhel hospital and its affiliated health facilities“ (Gehring and 

Shrestha, 2020) 2019 ins Leben gerufen. Zur engeren Zusammenarbeit mit den 

örtlichen Kollegen reisten eine Biologie-Studentin und ich nach Nepal. Als Medizin-

Studentin durfte ich am klinischen Alltag der pädiatrischen Abteilung vom DH 

teilhaben. Dies stellte einen wichtigen Schritt dar, um die dortigen Gegebenheiten 

sowie die Projektpartner besser kennenzulernen. Gemeinsam wurde die oben- 

genannte Studie im Detail geplant und der Ethikantrag geschrieben. Es handelt sich 

um eine Fall-Kontroll-Studie und beinhaltet einen strukturierten Algorithmus für die 

Probandengewinnung und deren Aufnahme in die Studie. Zudem wurde ein Frage- 

und Untersuchungsbogen konzipiert, um unter anderem demographische und 

klinische Daten zu erheben und im Verlauf zwischen den Gruppen vergleichen zu 

können. Ebenso kamen die ELISA zur Serumanalyse und die Next Generation 

Sequencing (NGS) zur Stuhlanalyse zum Einsatz. In den folgenden Kapiteln der 

Methodik wird auf die einzelnen Bestandteile der Studie genauer eingegangen. 
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3.2 Dokumentation Eosinophilie in der pädiatrischen Abteilung im Dhulikhel 

Hospital 

Durch die Dokumentation sollte das Vorkommen von Eosinophilie bei pädiatrischen 

Patienten des DHs eingeschätzt werden. Hierfür wurde in einer durch Ärzte geführten 

digitalen Erfassung der Diagnosen aller pädiatrischen Patienten des DHs gezielt nach 

dem Begriff „Eosinophil“ gesucht. Neben der Diagnose waren der Monat und die 

Abteilung aufgeführt. Die Datensammlung erfolgte anonymisiert und unabhängig von 

dem Studienkollektiv. Die Erhebung fand zwischen den Monaten Shrawan und Poush 

2076, im gregorianischen Kalender entsprechend vom 17. Juli 2019 bis zum 14. 

Januar 2020, statt. 

 

3.3 Hypothese und Studiendesign 

3.3.1 Hypothese der Studie 

In der Zusammenschau der oben aufgeführten Beobachtungen, der dazugehörigen 

Literatur und der lokalen Gegebenheiten wurde folgende Hypothese für diese Studie 

gestellt: „Eosinophilia in children in Dhulikhel hospital is caused by a so far unidentified 

helminth parasite infection.” (Gehring and Shrestha, 2020). 

3.3.2 Studienziele 

Das primäre Ziel der Studie wurde unter „To find the cause of eosinophilia in children 

in Dhulikhel hospital and in its affiliated health facilities.” (Gehring and Shrestha, 2020) 

zusammengefasst. Dies erfolgte einerseits durch die Erhebung anamnestischer und 

klinischer Daten mithilfe eines Frage- und eines Untersuchungsbogens. Anderseits 

wurde konkret versucht, parasitäre Wurminfektionen im Stuhl und/oder Serum der 

Probanden der Fallgruppe nachzuweisen. Als weiteres Ziel sollte das Erregerreservoir 

der im Fall der Bestätigung der Hypothese parasitären Ursache mithilfe des 

Fragebogens gefunden werden. Außerdem sollte dank der Studie im Allgemeinen die 

NGS-Analytik im Bereich der Eukaryoten weiterentwickelt werden. 

Ein weiterführendes Ziel war es, im Falle der Bestätigung der Hypothese, ein 

entsprechendes Diagnostikum vor Ort zu etablieren, durch primärprophylaktische 

Maßnahmen Infektionen zu verhindern (Händewaschen, Aufklärung über Hygiene in 

Schulen, etc.) und den Patienten eine gezielte und spezifischere Therapie anzubieten 

(Gehring and Shrestha, 2020). 
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Die in dieser Dissertation beschriebene Studie dient unter anderem als Pfeiler und 

Start für einen längerfristigen und intensiveren Austausch zwischen den pädiatrischen 

Abteilungen der Universitätsmedizin Mainz und des DHs. Aus dieser Zusammenarbeit 

soll sowohl ein kultureller als auch ein wissenschaftlicher Austausch und Fortschritt 

entstehen. Sowohl Ärzte, Biologen, wissenschaftliche Mitarbeiter, Studenten und 

weitere Mitarbeiter beider Kliniken sind involviert. 

3.3.3 Studiendesign 

Die Studie „Evaluation of cause of eosinophilia in children in Dhulikhel hospital and its 

affiliated health facilities“ ist eine prospektive Fall-Kontroll-Studie. Da keine 

Intervention geplant ist, stand ein Studiendesign mit mehr Aussagekraft im Sinne einer 

randomisierten kontrollierten Studie nicht zur Auswahl. Trotz Komplexität der 

Fragestellung wurde nicht eine reine Beobachtungsstudie einzelner Fälle 

vorgenommen, sondern auch eine Kontrollgruppe geplant. So können anhand der 

Kontrollwerte die Daten auch bei der geringen Fallzahl, die durch die spezifische 

Studienpopulation zustande kommen, statistisch ausgewertet werden. 

 

3.4 Setting 

Die Studie vergleicht Kinder mit (Fälle) und ohne (Kontrollen) Eosinophilie. Die 

Probanden wurden im DH, sowohl in der ambulanten pädiatrischen Abteilung als auch 

auf der pädiatrischen Station, rekrutiert. Im Verlauf soll die Stichprobe auf die 

angegliederten Gesundheitseinrichtungen des Krankenhauses erweitert werden 

(Gehring and Shrestha, 2020). Das Krankenhaus wurde ausgesucht, weil dort bereits 

eine Studie durchgeführt wurde, die die Problematik beschrieben hat (Shrestha et al., 

2012a) und die Ärzte vor Ort vermehrt erhöhte AEC bei Kindern im klinischen Alltag 

beobachtet haben. 

3.4.1 Probanden 

Die Probanden sind Kinder von zwei bis sechzehn Jahre aus der pädiatrischen 

Abteilung des DHs. Da ältere Patienten im DH nicht mehr in der Kinderklinik behandelt 

werden (Dhulikhel Hospital, 2022a), wurde sich für eine obere Altersgrenze von 

sechzehn Jahren entschieden. Die untere Grenze wurde aufgrund fehlender 

Zulassung für antiparasitäre Behandlung bei jüngeren Kindern gesetzt. Zudem waren 

in der 2012 im DH durchgeführten Studie die meisten Kinder mit Eosinophilie zwischen 

fünf und zehn Jahre alt (Shrestha et al., 2012a). 
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Die Probanden der Studie können sich sowohl symptomatisch als auch 

asymptomatisch präsentieren. Eine Einwilligung der Eltern beziehungsweise 

Erziehungsberechtigten wird vorausgesetzt (Gehring and Shrestha, 2020). 

3.4.2 Fallgruppe 

Einschlusskriterien 

In dieser Arbeit und im Rahmen der Studie wurde in Anlehnung an die Definition von 

Valent et al. (2012) ein AEC im Blut ab 500 Zellen/µl als Eosinophilie bezeichnet. Somit 

wurde als Einschlusskriterium eine absolute eosinophilen Zellzahl von über 500/µl 

bestimmt (Gehring and Shrestha, 2020). 

Ausschlusskriterien 

Patienten, die in die Studie nicht einwilligten, keine Blut- und Stuhlproben abgeben 

wollten oder multimorbide waren, wurden ausgeschlossen. Gleiches galt für Patienten 

bei denen die Ursache der Eosinophilie ein bekanntes Asthma, Allergie oder Krebs 

war (Gehring and Shrestha, 2020). Neben den Parasiten sind Allergien, Asthma und 

Krebs häufige Ursachen für eine Eosinophilie (Tefferi et al., 2006; Sreedharanunni et 

al., 2018). 

3.4.3 Kontrollgruppe 

Einschlusskriterien 

Probanden in der Kontrollgruppe waren Patienten, die in der Kinderklinik im DH 

aufgrund milder Gesundheitsprobleme und einem AEC unter 500/µl behandelt wurden 

(Gehring and Shrestha, 2020). 

Ausschlusskriterien 

Patienten, die in die Studie nicht einwilligten, keine Blut- und Stuhlproben abgeben 

wollten, multimorbide waren oder ein AEC von über 500/µl hatten, wurden 

ausgeschlossen. Weiterhin waren eine Entwurmungs- oder sonstige antiparasitäre 

Behandlung oder Steroideinnahme in den letzten sechs Wochen Ausschlusskriterien 

(Gehring and Shrestha, 2020), um falsch-niedrige Werte an Eosinophilen im Blut zu 

vermeiden (Law and Varma, 2015). Glukokortikoide führen unter anderem zur 

Apoptose von Eosinophilen (Rothenberg, 1998; Druilhe et al., 2003). 
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3.5 Durchführung 

Zur Veranschaulichung des Vorgehens und der Arbeitsschritte wurde ein 

Arbeitsflussdiagramm, hier Workflow genannt, erstellt (siehe Anhang). 

Wenn ein pädiatrischer Patient aus dem DH oder assoziierter Gesundheitseinrichtung 

für die Studie in Frage kam, wurde überprüft, ob der Proband die Einschlusskriterien 

als Fall oder Kontrolle erfüllte. Anschließend wurden Probanden und 

Erziehungsberechtigte über die Studie informiert. Dies erfolgte über einen 

wissenschaftlichen Mitarbeiter oder ein weiteres Mitglied der Forschungsgruppe. 

Hierfür konnte auch ein Informationsblatt in englischer oder nepalesischer Sprache 

ausgehändigt werden (siehe Anhang). Wenn der Teilnahme zugestimmt wurde, 

musste die Einwilligungserklärung gelesen und unterschrieben werden. Zudem wurde 

kommuniziert, dass das Studienteam für jegliche Fragen zur Verfügung stand (Gehring 

and Shrestha, 2020). 

Folglich füllte der wissenschaftliche Mitarbeiter den Fragebogen zusammen mit dem 

Probanden aus. Eine klinische Untersuchung wurde vom Arzt durchgeführt. Stuhl- und 

Blutproben wurden entnommen. Die DNA vom Stuhl wurde im Labor vor Ort extrahiert 

und gelagert. Später erfolgte der Transport zur weiteren diagnostischen Aufbereitung 

mittels NGS in die Universitätsmedizin Mainz. Das Serum wurde aus dem Blut 

gewonnen und im Verlauf in das schweizerische Tropen- und Public Health-Institut in 

Basel transportiert. Eine zusätzliche Stuhlprobe wurde entnommen und im DH-Labor 

mittels konventioneller Helminthen-Diagnostik unter dem Mikroskop untersucht. Die 

generierten Daten wurden gesammelt und analysiert, um auf die Fragen der Studie 

möglichst genau einzugehen (Gehring and Shrestha, 2020). 

Die Probanden erhielten eine Aufwandsentschädigung (Incentive) für ihre Teilnahme. 

Wie im World Health Report 2010 genannt, können beispielsweise die anfallenden 

Kosten durch die Anfahrt ins Krankenhaus für die ärmeren Probanden einen kritischen 

Belastungsfaktor darstellen (WHO, 2010). Dies bestärkt die Notwendigkeit einer 

solchen Auszahlung. Die Höhe wurde den lokalen Gegebenheiten angepasst. 

In der Literatur gibt es aktuell keine einheitliche Diagnostik und kein einheitliches 

Therapie-Schema für Kinder mit einer akuten oder persistierenden Eosinophilie in 

Nepal. Eine Intervention fand in der Studie nur bei der Fall-Gruppe statt. Die 

Medikamentengabe wurde nicht direkt durch die Studie veranlasst, sondern lag im 

Ermessen des behandelnden Arztes. Das im Workflow aufgeführte Behandlungs-
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schema (siehe auch Tabelle 1, Kapitel 3.1) wurde auf der Basis des allgemeinen 

Vorgehens in der pädiatrischen Station im Krankenhaus von Dhulikhel erstellt. Im 

Anschluss zur Behandlung war eine erneute Datenerhebung (Fragebogen und 

klinische Untersuchung) sowie eine Bestimmung des Blutbildes geplant. 

 

3.6 Datenerhebung 

3.6.1 Einwilligungserklärung 

Damit ein Patient als Proband an der Studie teilnehmen konnte, war das 

Unterschreiben der Einwilligungserklärung obligatorisch (siehe Anhang). Dies musste 

durch ein Elternteil oder einen anderen Erziehungsberechtigten erfolgen. Kinder über 

sieben Jahren wurden ebenfalls gebeten zu unterschreiben. Die Einwilligungs-

erklärung war in englischer und nepalesischer Fassung verfügbar. Vor dem 

Unterschreiben wurden die Probanden über den Studienablauf informiert und es wurde 

explizit auf die Freiwilligkeit der Teilnahme und das Recht auf Abbruch hingewiesen 

(Gehring and Shrestha, 2020). 

3.6.2 Fragebogen 

Zur Erstellung des Fragebogens (siehe Anhang) wurden verschiedene Quellen 

genutzt. Die Erfassung sollte sowohl Rückschlüsse auf die mögliche parasitäre 

Wurmerkrankung als auch auf dessen Ursprung ermöglichen. Die meisten 

soziodemographischen Fragen (Fragen 1 bis 34) wurden in Anlehnung an die 

Volkszählung von 2011 und an den Bevölkerungsatlas von 2014 in Nepal formuliert 

(Central Bureau of Statistics, 2012; Central Bureau of Statistics, 2014). 

Mehrere Fragen orientieren sich an Beobachtungen aus Studien zum Thema 

Helminthiasen. Der Zugang zur Wasserversorgung (Fragen 13-16) wurde in direkten 

Zusammenhang mit Wurminfektionen gebracht und wird deshalb abgefragt (Hughes 

et al., 2004). In einer Metaanalyse aufgeführte Beobachtungsstudien zeigten auf, dass 

die Chance für eine Infektion mit STHs durch WASH-Strategien reduziert wird. 

Darunter fallen folgende Maßnahmen: das Abkochen oder Filtern von Trinkwasser 

(Frage 16), das Nutzen von Leitungswasser (Fragen 13, 14, 25, 26, 28), der Zugang 

zu Sanitäranlagen (Fragen 29, 30), das Händewaschen nach dem Stuhlgang und das 

Nutzen von Seife (Frage 25) sowie das Tragen von Schuhen (Frage 31) (Strunz et al., 

2014). Das Fehlen von Handseife (Fragen 25, 26) stellte auch in einer Studie aus 

Nepal ein Risikofaktor für das Auftreten von intestinalen Parasiten dar (Shrestha et al., 
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2018). Das Risiko, sich mit T. trichiura oder A. lumbricoides zu infizieren, erhöht sich 

durch einen Erdboden im Haus (Frage 11). Hingegen war in drei Veröffentlichungen 

der Zusammenhang zwischen Geophagie (Frage 24) und STHs nicht von statistischer 

Signifikanz (Strunz et al., 2014). 

In einer Studie aus Nepal wurde die Einnahme von Süßwasserkrabben (Frage 22) als 

Ursache für parasitär bedingte Eosinophilie postuliert (Shrestha et al., 2012b). Unter 

anderem ist dies der beschriebene Übertragungsweg bei Infektionen mit dem 

Saugwurm Paragonimus (Shim et al., 1991; Sah and Khadka, 2017; Gaire et al., 2017; 

CDC, 2022). Der Konsum von ungekochten Wasserpflanzen wie Kresse (Frage 23) 

kann zu Fascioliasis führen, eine durch Saugwürmer übertragene Erkrankung des 

Gastrointestinal-Traktes, die mit einer Eosinophilie einhergehen kann (Ravin and Loy, 

2016). Gleiches gilt für die Gastrodiscoidiasis und die Fasciolopsiasis (Mehlhorn, 

2012b). Fasciola spp., Fasciolopsiasis buski und Paragonimus spp. gelten als 

wahrscheinlich endemisch für Nepal (Devleesschauwer et al., 2014). Hingegen wurde 

Gastrodiscoides hominis erst in einem Fallbericht beschrieben (Sah et al., 2019). Der 

Kontakt zu Tieren und deren Haltung (Fragen 32, 33) ist ein weiterer möglicher 

Übertragungsweg von Helminthiasen (siehe Anhang, Tabelle 15) (Tefferi et al., 2006; 

Devleesschauwer et al., 2014). 

Die Anamnese in Bezug auf allgemeine und spezifische Symptome, Medikamente und 

Allergien (Fragen 35-39, 44, 49) stützt sich auf die britische „Guideline for the 

investigation and management of eosinophilia“ (Butt et al., 2017). Viele Fragen 

(Fragen 37-41, 43) wurden außerdem in Anlehnung an die vorangehende Studie über 

Eosinophilie bei Kindern im DH konzipiert (Shrestha et al., 2012a). 

Die Einnahme von Medikamenten kann einen Einfluss auf die Zahl der Eosinophilen 

und der zugrundeliegenden Krankheit haben (Frage 44) (Law and Varma, 2015). Die 

Frage 47 zum Impfstatus wurde gestellt, um sich ein Bild über die allgemeine 

medizinische Versorgung des Kindes zu machen. Zur Entwurmung (Frage 48) wird in 

Nepal sowohl eine MDA für die lymphatische Filariasis als auch eine PC für Kinder mit 

STHs durchgeführt (WHO, 2022d). Zum Schluss wurde mit der Frage 51 eine gleiche 

Infektionsquelle oder die Ansteckbarkeit der Erkrankung untersucht. 

3.6.3 Untersuchungsbogen 

Ein Großteil der Fragen des Untersuchungsbogens wurde an die Studie von Shrestha 

et al. (2012a) im DH angelehnt. Darunter fallen die Fragen 53, 54, 55, 58 und 59, 60, 
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61 und 62 zu dem jeweiligen Befund Blässe, Hautbefund, Lymphadenopathie, 

Atemwegs- und kardiale Probleme, Hepato- und/oder Splenomegalie, freie Flüssigkeit 

(FF) und Meningitiszeichen. Zudem wurden die Untersuchung vom großen Blutbild 

(Fragen 72-79), der Blutsenkungsgeschwindigkeit (Frage 80), des peripheren 

Blutausstrichs (Frage 87), das Röntgen-Thorax (Frage 89), sowie die Stuhl-

untersuchung auf Parasiten, Eier und Zysten (Frage 91), und die Serologie (Frage 93) 

dokumentiert. Auch eine Echokardiographie (Frage 94), ein Ultraschall des Abdomens 

(Frage 95), eine Analyse von seröser Flüssigkeit (Aszites, Pleura- oder Perikard-

erguss) (Frage 96), eine Knochenmarkspunktion (Frage 88) und ein Mantoux- oder 

Gene Xpert-Test (Frage 90) zur Tuberkulose-Diagnostik wurden, wenn notwendig, 

durchgeführt (Shrestha et al., 2012a). Eine Tuberkulose kann eine mögliche Ursache 

für Eosinophilie sein (Law and Varma, 2015). Manche Fragen wie beispielhaft, die der 

Splenomegalie (Frage 60) oder der Lymphadenopathie (Frage 55) können Hinweise 

auf Differentialdiagnosen wie myeloproliferative Erkrankungen oder Lymphome liefern. 

Bestimmte Hautbefunde (Frage 54) können auf Allergien hindeuten (Wang, 2019). 

Zusätzlich war eine schnelle und kostengünstige durchzuführende Urinanalyse mittels 

Uristix (Frage 86) geplant. 

 

3.7 Labormethoden 

3.7.1 Stuhlmikroskopie 

Die Stuhlmikroskopie ist ein verhältnismässig einfaches Diagnostikum, was 

routinemässig im DH bei Verdacht auf Helminthiasis eingesetzt wird. Die 

Untersuchung fand im Labor vor Ort statt. Der Stuhl wurde von den Probanden in 

einem einfachen Fäkalien-Probenbehälter (Stool-container) ohne Zusatz von 

Agenzien entnommen. Im Labor wurde ein wenig Stuhlprobe mit einem Tropfen 0,9% 

Kochsalzlösung auf einen Objektträger gemischt, mit einem Deckglas bedeckt und 

unter dem Mikroskop bei einer Vergrößerung von 40x auf Eier oder weitere 

Auffälligkeiten untersucht. 

3.7.2 Serologie 

Wie von Shrestha et al. (2012a) empfohlen, wurde die Serologie als Methode zur 

Suche einer Ursache der Eosinophilie bei Kindern im DH eingesetzt. Das Blut wurde 

in entsprechenden Serum-Röhrchen (STT, Serum separator tube) entnommen. Diese 

wurden im DH-Labor zentrifugiert, aliquotiert und bis zum Transport nach Europa in 

Cryovial® bei -80°C gelagert. 
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Die Auswertung der Serologie wurde mittels validierter Multi-Antigen-Enzyme Linked 

Immunosorbent Assay (ELISA) gestützter Helminthensuchtest durch das Nationale 

Referenzzentrum der Schweiz für Importierte Parasitosen vom Schweizerischen 

Tropen- und Public-Health-Institut in Basel vorgenommen. Es wurde gezielt nach IgGs 

gesucht. Im Falle eines positiven Ergebnisses in dem ELISA-Screening wurde als 

Bestätigung entweder ein Immun-Fluoreszenz-Antikörper-Test (IFT) oder ein weiterer 

ELISA-Test durchgeführt. Dabei wurden folgende Helminthiasen erfasst: 

- Fascioliasis (Fasciola hepatica) 

- Filariosen (Filarien: Wucheria bancrofti, Brugia malayi, Loa loa, Onchocerca volvulus, 

Mansonella perstans) 

- Schistosomiasis (Schistosoma spp.) 

- Strongyloidose (Strongyloides stercoralis) 

- Trichinellose (Trichinella spiralis) 

- Toxocarose (Toxocara canis, Toxocara cati) 

Zum Beginn der Studie war diese Form der Diagnostik im DH nicht etabliert. 

3.7.3 NGS 

Um auf makromolekularer Ebene noch mehr mögliche Parasiten abzudecken, wurde 

eine weitere Diagnostikum das Next Generation Sequencing (NGS) eingesetzt. 

Die geeigneten Probenbehälter (fecal collection tubes) wurden mit Stuhl befüllt und bei 

-80°C gelagert. Die DNA-Extraktion des Stuhls erfolgte im Labor vor Ort. Das genaue 

Vorgehen wird von Großbach (2021) beschrieben. Das Material einer Probe wurde auf 

zwei Mikroröhrchen mit Schraubverschluss aufgeteilt. Das Erste wurde direkt bei -20°C 

gelagert und später nach Mainz transportiert. Aus dem zweiten Röhrchen wurde die 

DNA-Konzentration mithilfe einer Gelelektrophorese bestimmt und anschließend bei   

-20°C im Labor vom DH gelagert. 

Zur NGS wurden die zwei Verfahren Amplicon Sequencing (AS) und Metagenomic 

Shotgun Sequencing (MS) eingesetzt. Die auf die Fragestellung der Studie 

angepasste Methode wurde durch Großbach (2021) etabliert und beschrieben. 
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3.8 Machbarkeitsanalyse Frage- und Untersuchungsbogen 

Ein nepalesischer ärztlicher Kollege führte zwischen den Jahren 2016 und 2019 einen 

Fragebogen mit Patienten mit auffallend hohen Eosinophilen sporadisch durch. 

Aufbauend darauf wurde der oben beschriebene detailliertere Fragebogen sowie der 

Untersuchungsbogen entwickelt, welche beide einer Machbarkeitsanalyse unterzogen 

wurden. Hierfür wurden beide Bögen mithilfe von mehreren, anonymisierten und 

einwilligenden Patienten auf die Durchführbarkeit (Verständnis, Sinnhaftigkeit) 

getestet und laufend angepasst. Die Ergebnisse aller Vorerhebungen werden in dieser 

Dissertation berücksichtigt. 

 

3.9 Ethikantrag und Finanzierung 

3.9.1 Anforderungen 

Die oberste Instanz, die in Nepal bezüglich der ethischen Anforderungen von Studien 

entscheidet, ist das Nepal Health Research Council (NHRC). Dieses Gremium wurde 

im Jahr 1991 gegründet (NHRC, 2020a). Um die Arbeitslast zu erleichtern, wurden 

mehrere Institutional Review Committee (IRC) im ganzen Land ins Leben gerufen. 

Diese übernehmen Teile der Entscheidungen für im Inland stattfindende 

Forschungsprojekte. Sobald beispielsweise Proben oder Studiendaten im Rahmen 

internationaler Zusammenarbeit das Land verlassen, muss neben dem IRC-Antrag 

einen NHRC-Antrag eingereicht und bewilligt werden (NHRC, 2020b). Im Rahmen 

unserer Studienvorbereitung mussten beide Anträge gestellt werden. Für das DH ist 

das IRC der Kathmandu University School of Medical Sciences (KUSMS-IRC) 

zuständig. Die Anträge wurden Anfang 2020 in englischer Sprache gestellt. 

3.9.2 Ablauf des Bewilligungsverfahren/Ethikantrages 

IRC-KUSMS 

Für den IRC-Antrag wurden folgende Dokumente eingereicht: 

• Ethikantrag (Application for Ethical Approval of Research Proposal) mit 
Budgetplan und Literaturverzeichnis 

• Datenerhebungsinstrumentarium, in unserem Fall Fragebogen auf Englisch 
und Nepalesisch (siehe Anhang), sowie Untersuchungsbogen (siehe Anhang) 

• Workflow (siehe Anhang) 

• Protokoll der Stuhl-DNA-Extraktion 

• Informationsblatt auf Englisch und Nepalesisch (siehe Anhang) 

• Einwilligungserklärung auf Englisch und Nepalesisch (siehe Anhang) 

• Lebenslauf der Forschungsleiter 
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• Genehmigungsschreiben vom wissenschaftlichen Betreuer der Studenten 

• Unterstützungsschreiben vom Leiter der pädiatrischen Abteilung vom DH, in 
dem die Studie durchgeführt wird 

Der IRC-KUSMS-Antrag musste ausgedruckt und vor Ort abgegeben und bezahlt 

werden. 

 

NHRC 

Der Ethikantrag beim NHRC wurde online unter folgendem Hyperlink 

https://erb.nhrc.gov.np/ eingereicht. Auf diesem Portal werden die verschiedenen 

benötigten Informationen und Dokumente hochgeladen. Außerdem besteht die 

Möglichkeit für die Gutachter, dem Wissenschaftler bei Unklarheiten über eine Chat-

Funktion Fragen zu stellen, die wiederum von den Antragstellern direkt beantwortet 

werden können. Die nepalesische Staatsbürgerschaft von mindestens einem der 

Projektleiter ist Bedingung für die Antragstellung. 

Für den NHRC-Antrag wurden zudem folgende Dokumente eingereicht: 

• Lebenslauf aller Teammitglieder 

• Bilder aller Teammitglieder 

• Unterschriften aller Teammitglieder 

• Konzeptioneller Rahmen (Conceptual Framework) 

• Schriftliche Zusage vom DH (Letter of acceptance DH) 

• Zeitlicher Arbeitsplan (Work Plan) 

• Einverständniserklärung mit Spender (Agreement letter with donor) 

• Materialübertragungsvereinbarung (Materialtransfer agreement) 

• Begründung des Materialtransfers (Justification of Material Transfer) 
 

 

3.9.3 Finanzierung 

Die Studie wurde durch die „Hospital Partnerships“-Initiative der Deutschen 

Gesellschaft für Internationale Zusammenarbeit unterstützt. Dabei erfolgte die 

Finanzierung durch das Bundesministerium für wirtschaftliche Zusammenarbeit und 

Entwicklung und durch die Else Kröner-Fresenius-Stiftung. 

  

https://erb.nhrc.gov.np/
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4 Ergebnisse 

Die Studie war ursprünglich auf zwei Jahre ausgelegt und startete nach Bewilligung 

des Ethikantrags im Frühjahr 2020. Aufgrund der COVID-19-Pandemie verzögerte sich 

die Aufnahme von Probanden in das Projekt. Daher ist zum Zeitpunkt der Dissertation 

die Studie noch nicht abgeschlossen. 

 

4.1 Dokumentation Eosinophilie in der pädiatrischen Abteilung im Dhulikhel 

Hospital 

In den sechs erfassten Monaten wurden insgesamt 25 positive Treffer für den 

Suchbegriff „Eosinophil“ gefunden. Die Diagnose Eosinophilie (Eosinophilia) wurde 

21-mal gestellt, die vier weiteren Patienten litten an einen eosinophilen 

Perikarderguss. In drei Fällen war die Eosinophilie durch eine Pneumonie begleitet. 

Weitere Informationen zur Ursache der Eosinophilie wurden nicht genauer 

dokumentiert. Die meisten Patienten wurden in den Monaten Bhadra und Ashoj (Mitte 

August bis Mitte Oktober) mit respektive zehn und sechs Fällen diagnostiziert. Die 

Mehrzahl kam in die ambulante Abteilung (fünfzehn Fälle), gefolgt von der 

Normalstation (acht Fälle). In nur zwei Fällen handelte es sich um Probanden von der 

pädiatrischen und der neugeborenen Intensivstationen. 

 

4.2 Machbarkeitsanalyse Frage- und Untersuchungsbogen 

Die Vorerhebungen wurden gemeinsam ausgewertet. Insgesamt kamen Daten von 35 

Patienten zusammen. Von denen hatten 29 mindestens eine einmalige eosinophile 

Zellzahl von über 500/µl und wurden in der folgenden Auswertung als Fälle betrachtet. 

Entsprechend hatten sechs Patienten keine Eosinophilie. Darunter lagen bei zwei 

Patienten keine Laborwerte vor, welche somit aus der Auswertung ausgeschlossen 

wurden. Die restlichen vier Patienten hat man der Kontroll-Gruppe zugeordnet. Auf ein 

Matching zwischen Fällen und Kontrollen wurde im Rahmen dieser Erfassungen nicht 

geachtet. 

4.2.1 Eosinophilie-Fälle 

In der saisonalen Verteilung der Eosinophilie-Fälle konnten im September und im 

Februar zwei Gipfel beobachtet werden (Tabelle 2). Die Altersverteilung zeigte ihren 

Spitzenwert bei den Neun- bis Zwölfjährigen (Tabelle 3). Es wurden deutlich mehr 
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männliche Patienten mit Eosinophilie erfasst (Tabelle 4). Die Verteilung nach 

ethnischer Gruppe ist der Tabelle 5 zu entnehmen. 

Monat  

Januar 2 

Februar 7 

März 4 

April 4 

Mai 0 

Juni 0 

Juli 0 

August 1 

September 4 

Oktober 1 

November 1 

Dezember 3 

Keine 
Angabe 

2 

Tabelle 2: Saisonale Verteilung der 

Erstvorstellung der Eosinophilie-

Fälle 

Altersgruppe 
in Jahre 

 

2-4 2 

5-8 8 

9-12 10 

13-16 8 

Keine 
Angabe 

1 

Tabelle 3: Altersverteilung nach 

Altersgruppe der Eosinophilie-Fälle 

Geschlecht  

Männlich 21 

Weiblich 7 

Keine 
Angabe 

1 

Tabelle 4: Geschlechtsverteilung 

der Eosinophilie-Fälle 

Ethnische 
Gruppe 

 

Chhetri 2 

Brahman-Hill 1 

Magar  

Tharu  

Tamang 1 

Yadav  

Newar 1 

Kami  

Musalman  

Rai  

Andere 2 

Keine Angabe 22 
Tabelle 5: Verteilung der 

Eosinophilie-Fälle nach Ethnischer 

Gruppe 

Bei sieben Eosinophilie-Fällen wurden genauere soziodemographischen Fragen 

gestellt. Alle Befragten gaben an Leitungswasser als Trinkwasser zu nutzen und mit 

Holz, drei zusätzlich mit Flüssiggas zu kochen. Nur einer besäße einen Kühlschrank 

im eigenen Haushalt. Alle wären Omnivore. Keiner hätte seine Essensgewohnheiten 

in letzter Zeit geändert. Sechs Patienten hätten eine einfache Toilette, einer hätte eine 

Spültoilette mit septischem Tank im eigenen Haushalt. Alle sieben hätten häufig 

Kontakt zu Tieren, wobei es sich um Büffel, Ziegen, Rinder, Hunde und Katzen 

handelte. 

Neun von 25 befragten Eosinophilie-Fällen bejahten den Konsum von roher oder nicht 

durchgekochter Süßwasserkrabbe. Drei gaben an sich häufig, sieben manchmal und 

fünfzehn nie in Wasser aufzuhalten. Drei von sieben befragten Patienten berichteten 

über den Konsum von roher oder nicht durchgekochter Kresse. 

Drei Patienten wurden nach der Verwendung von Seife beim Händewaschen befragt. 

Einer gab an, es meistens und zwei manchmal zu tun.  

Die Hauptbeschwerden der Patienten waren vielfältig (Tabelle 6) wobei 

Bauchschmerzen (sechsmal), Atemnot (sechsmal) und Husten (zehnmal) besonders 

häufig vorkamen. 
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Hauptbeschwerden Auftretenshäufigkeit 

Allgemein  

Appetitminderung 1 

AZ-Minderung 1 

Fieber 4 

Gewichtsverlust 2 

Kopfschmerzen 2 

Schmerz 2 

Schwindel 1 

Dermatologie  

Ekchymose 1 

Urtikaria 1 

GIT  

Erbrechen 3 (davon 1x blutig) 

Bauchschmerzen 6 

Blähungen 1 

Lunge  

Atemnot 6 

Brustschmerzen 2 

Husten 10 

Skelett  

Gelenksschmerzen 2 

Rückenschmerzen 2 

Urogenital  

Algurie 1 

Hämaturie 1 

Oligurie 1 

Sonstige 8 
Tabelle 6: Hauptbeschwerden der Eosinophilie-Fälle. Viele Patienten gaben mehrere Beschwerden an. 

Medikamenteneinnahme Auftretenshäufigkeit 

Antibiotika 10 

Amoxicillin 1 

Ampiclox 3 

Anti-tubercular treatment 5 

Ceftriaxon 1 

Nicht näher bezeichnet 1 

Anthelminthika 15 

Albendazol 2  

Albendazol und Ivermectin 3  

Albendazol, Ivermectin und DEC 5  

Albendazol, Ivermectin, DEC und 
Praziquantel 

3  

Albendazol und Praziquantel 1  

Praziquantel 1  

Sonstige  

Glukokortikoide 7  

Ondansertron 1  

Pantoprazol, Antazida oder Ranitidin 4  

Schmerzmittel (NSAR und/oder Paracetamol) 3  
Tabelle 7: Medikamenteneinnahme der Eosinophilie-Fälle bis zu dem Interview 
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Zehn Kinder bekamen Antibiotika, fünfzehn Anthelminthika (Tabelle 7), darunter 

wurden sechs Kinder mit beiden Arzneimittelgruppen behandelt. Sieben Patienten 

behandelte man mit Glukokortikoiden (Tabelle 7). Drei davon wurden, entsprechend 

dem typisches Behandlungsschema bei Eosinophilie im DH, mit Albendazol, 

Ivermectin und DEC behandelt. 

Drei Kinder hatten eine bereits diagnostizierte Tuberkulose in der Anamnese. Bei 

fünfzehn Fällen wurde freie Flüssigkeit (FF) festgestellt (Tabelle 8). 

Flüssigkeitsansammlung Anzahl der Angaben 

Aszites 4 

Gelenk 1 

Perikard 4 

Pleura 
-unilateral 
-bilateral 
-nicht näher bezeichnet 

13  
6 
4  
3  

Tabelle 8: Flüssigkeitsansammlung bei den Eosinophilie-Fällen (fünf Kinder hatten FF in mehreren Räumen) 

Folgende Grafik zeigt, wie hoch die absolute Eosinophilenzahl bei erstmaliger 

Eosinophilie innerhalb der 29 Fälle verteilt ist (Abbildung 3). 

 

Abbildung 3: AEC bei erstmaliger Eosinophilie der Fälle der Machbarkeitsanalyse 

Die meisten Probanden mit Eosinophilie hatten einen pathologischen Röntgenbefund 

vorliegen (Tabelle 9). Darunter kam der Pleuraerguss mit zehn Befunden am 

häufigsten vor. Weiterhin wurde fünfmal eine Kardiomegalie beschrieben. 
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Röntgenbefund Anzahl der Angaben 

Hiläre Lymphadenopathie 1   

Kardiomegalie 5 

Lungeninfiltrate (bilateral) 1  

Perihiläre Vorwölbung 1  

Perikarderguss 2  

Pleuraerguss 10 

Verschattung (homogen) im linken 
unteren Lungenfeld 

1  

Normalbefund 3  

Keine Angabe 11 
Tabelle 9: Röntgenbefunde der Eosinophilie-Fälle 

Die Stuhluntersuchung auf Parasiten war bei drei Kindern negativ. Die 

Stuhluntersuchung auf Eier war bei vier Kindern negativ. Die Stuhluntersuchung auf 

Zysten war bei vier Kindern negativ und bei einem Kind positiv auf Giardia lamblia. 

4.2.2 Kontrollgruppe 

Die Kinder aus der Kontrollgruppe waren zwei, drei, sieben und zwölf Jahre alt. Es 

wurden zwei männliche und zwei weibliche Patienten befragt. Allen wurden weitere 

soziodemographische Fragen gestellt. Die Verteilung nach der ethnischen Gruppe 

ergab: ein Chhetri, ein Newar und zwei seltenere Kasten. Drei Patienten gaben an 

Wasser aus der Leitung, einer zusätzlich aus offenen Brunnen und einer aus 

geschlossenen Brunnen zu trinken. Kein Kind aus der Kontrollgruppe gab den Konsum 

von roher oder nicht durchgekochter Süßwasserkrabbe an. Hingegen bestätigte einer 

der vier Patienten den Konsum von roher oder nicht durchgekochter Kresse. Alle 

wären Omnivore. Drei Kinder hätten Zugang zu einer Toilette mit Spülung, ein Kind 

hätte eine einfache Toilette zu Hause. Weiterhin berichtete ein Kind, sich manchmal 

im Wasser aufzuhalten oder zu schwimmen, während die anderen drei dies nie täten. 

Ähnlich wie bei den Eosinophilie-Fällen gaben die Kinder aus der Kontrollgruppe 

diverse Hauptbeschwerden an (Tabelle 10). 

Hauptbeschwerden Anzahl der Angaben 

Allgemein  

Fieber 3 

Ikterus 1 

GIT  

Übelkeit/Erbrechen 1 

Bauchschmerzen 1 

Lunge  

Husten 1 

Sonstige 3 
Tabelle 10: Hauptbeschwerden der Kontrollgruppe. Viele Patienten gaben mehrere Beschwerden an. 
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Alle Kinder aus der Kontrollgruppe wurden zum Zeitpunkt des Interviews bereits mit 

Antibiotika behandelt, keines allerdings mittels Anthelminthika, was ein 

Ausschlusskriterium gewesen wäre (Tabelle 11).  

Medikamenteneinnahme Anzahl der Angaben 

Antibiotika 5 

Acithromycin und Amoxyclav 1 

Ampiclox 1 

Cefotaxim 1 

Cefpodoxim 1 

Metronidazol 1 

Antiparasitika 0 

Sonstige  

Levecetrizine 1 

Ondansertron 1 

Pantoprazol, Antazida oder 
Ranitidin 

2 

Rasodryl-Sirup 1 

Schmerzmittel (NSAR oder 
Paracetamol) 

4 

Tabelle 11: Medikamenteneinnahme der Kontrollgruppe bis zu dem Interview 

Zwei Kinder gaben an, dass enge Freunde beziehungsweise Verwandte aktuell 

ähnliche Symptome hätten. Die absolute Eosinophilenzahl der Kontrollgruppe war: 0, 

48, 172 und 234 pro µl. Ein Kind aus der Kontrollgruppe hatte einen bilateralen 

Pleuraerguss im Röntgenbild. 
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4.3 Bisherige Ergebnisse 

Aufgrund der COVID-19-Pandemie konnten bisher achtzehn Probanden in die Studie 

eingeschlossen und ausgewertet werden. Darunter waren neun Eosinophilie-Fälle und 

neun Kontrollen. 

4.3.1 Fragebogen 

Eosinophilie-Fälle 

Die Geschlechtsverteilung der Eosinophilie-Fälle zeigte eine männliche Dominanz mit 

sechs männlichen und drei weiblichen Patienten (Tabelle 12). Die meisten Kinder 

waren zwischen neun und zwölf Jahre alt (Tabelle 13). 

Geschlecht  

Männlich 6 

Weiblich 3  

Tabelle 12: Geschlechtsverteilung der 

Eosinophilie-Fälle der Studie 

Altersgruppe 
in Jahre 

 

2-4  

5-8 1 

9-12 5 

13-16 3 
Tabelle 13: Altersverteilung nach  

Altersgruppe der Eosinophilie-Fälle 

der Studie 

Kontrollen 

Außerdem wurden weitere neun Probanden untersucht, die eine Eosinophilie in der 

Vergangenheit hatten und als Kontrolle gewertet wurden. Davon waren fünf Jungen 

und vier Mädchen. Vier waren zwischen fünf und acht Jahre, einer zwischen neun und 

zwölf Jahre und vier zwischen dreizehn und sechzehn Jahre alt. 

4.3.2 Stuhlmikroskopie 

In der mikroskopischen Untersuchung wurde lediglich ein positiver Befund mit dem 

Nachweis von Zysten von Giardia lamblia in der Eosinophilie-Gruppe diagnostiziert 

(Proband 4). Bei einem Probanden wurde kein Stuhl unter dem Mikroskop untersucht 

(Proband 3). Die weiteren sechzehn Probanden hatten einen negativen Befund. 
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4.3.3 Serologie 

Die serologische Auswertung der bisherigen Probanden der Studie wird in der Tabelle 

14 aufgeführt. Das Fasciola-Antigen weist eine hohe Spezifizität auf. Somit konnte bei 

drei Probanden mit Eosinophilie eine Infektion mit Fasciola hepatica sicher 

diagnostiziert werden (P). Da Antikörper gegen Fasciola mit Antigenen anderer 

Helminthen kreuzreagieren, konnte eine zusätzliche Infektion mit gewissen anderen 

Erregern nicht ausgeschlossen werden (M) oder waren nicht eindeutig zu 

interpretieren (U). Gleichzeitig sind im Schistosoma mansoni Ei-Antigen-ELISA 

Kreuzreaktionen mit den Fadenwürmer Capillaria hepatica und Trichinella möglich 

(TPH). Ein Eosinophilie-Fall wurde positiv auf Strongyloides spp. getestet. Mehrere 

weitere Probanden hatten vereinzelt nicht eindeutig zu wertende Befunde (U). 

Probanden-

ID 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 

Fasciola 

hepatica 

P P                P 

Filarien M M             U   U 

Schistosoma 

spp. 

U M        U        U 

Strongyloides 

stercoralis 

U  P               U 

Trichinella 

spiralis 

M     U            U 

Toxocara 

spp. 

               U   

Tabelle 14: Ergebnisse der Serologie der bisherigen Probanden der Studie. P: Positiv, eine Infektion ist 

anzunehmen; M: möglich, eine Infektion kann nicht ausgeschlossen werden; U: unsicher, der Befund ist nicht 

eindeutig zu bewerten. Die roten Zahlen entsprechen den Probanden, die zum Zeitpunkt der Aufnahme der 

Blutentnahme eine Eosinophilie aufwiesen. Die Auswertung erfolgte durch das Nationale Referenzzentrum der 

Schweiz für Importierte Parasitosen vom Schweizerischen Tropen- und Public-Health-Institut in Basel. 
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4.3.4 NGS 

Mittels MS wurden in mehreren Stuhl-DNA-Proben aus der Studie spezifisch nach 

Nematoda, Plathelminthes, Parabasalia und Coccidia gesucht. Folgende Erreger mit 

einem minimalen Anteil von 0,01% konnten hierbei mit der Datenbank Kraken 2 

nachgewiesen werden (Abbildung 4) (Großbach, 2021): die Fadenwürmer 

Haemonchus contortus, Caenorhabditis und einmalig Oscheius tipulae; die 

Plattwürmer Schistosoma mansoni, Dicrocoelium dendriticum, Spirometra 

erinaceieuropaei, Hymenolepis microstoma und vereinzelt Cyclophyllidea; die 

Protozoen Eimeriorina und einmalig Trichomonas vaginalis. Neun der elf untersuchten 

Probanden mit nachgewiesenen parasitären Eukaryonten waren aus der Eosinophilie-

Gruppe, zwei aus der Kontrollgruppe. Bei allen Kindern mit Eosinophilie wurde die 

DNA von mindestens drei parasitären Eukaryonten nachgewiesen. 

 

Abbildung 4: Mittels Metagenomic Shotgun Sequencing gefundene parasitäre Eukaryonten und Darstellung nach 

anteiligem Vorkommen. Die Auswertung erfolgte im Labor für Pädiatrische Immunologie und Infektiologie der 

Universitätsmedizin Mainz. Mit Genehmigung modifiziert von Großbach (2021). 

Für die Ergebnisse der AS wird auf die Arbeit von Großbach (2021) verwiesen. 
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5 Diskussion 

5.1 Dokumentation Eosinophilie in der pädiatrischen Abteilung im Dhulikhel 

Hospital 

Shrestha et al. (2012a) dokumentierten zwischen 2009 und 2011 Eosinophilie-Fälle 

aus der pädiatrischen Abteilung des DHs. Um aktuellere Daten zu gewinnen, wurde 

im Rahmen der Entwicklung der Studie „Evaluation of cause of eosinophilia in children 

in Dhulikhel hospital and its affiliated health facilities“ im Archiv der Abteilung gezielt 

nach dieser Diagnose gesucht. 

Diese Erhebung konnte die früheren Daten und klinischen Beobachtungen über ein 

wiederholtes Vorkommen von Eosinophilie häufig unklarer Genese bei Kindern aus 

dieser Klinik bestätigen. Weiterhin zeigte sich eine Saisonalität der Fälle, was ein 

möglicher Hinweis für eine parasitäre Ursache ist. Eine solche zeitliche Häufung wurde 

für gewisse Wurmerkrankungen in mehreren Studien beschrieben (Hotez et al., 2008; 

Qureshi et al., 2016; Mas-Coma et al., 2018). Beispielsweise tritt Fascioliasis vermehrt 

während der Saison der Kresse auf (Mas-Comas, 2018). Zwei limitierende Faktoren 

waren dabei die kleine Fallzahl sowie ein kurzer Beobachtungszeitraum von nur einem 

halben Jahr. 

Daher war bislang nicht bekannt, wie viele Kinder eine Eosinophilie im Blutbild haben, 

die nicht als solche diagnostiziert und dokumentiert wurde. Durch eine möglichst 

systematische Erfassung der Kinder mit Eosinophilie im DH sollte diese Frage im 

Rahmen dieses Forschungsprojekts beantwortet werden. 

 

5.2 Studiendesign und Studienziel 

Die zwei Veröffentlichungen über Kinder mit Eosinophilie in Nepal waren jeweils 

prospektive Beobachtungsstudien und beschränkten sich auf eine vordefinierte 

Kohorte (Shrestha et al., 2012a; Shrestha et al., 2012b). Zur Diagnostik kamen 

hauptsächlich lokal verfügbare Mittel zum Einsatz. In nur wenigen Fällen wurden 

Proben zur Analyse ins Ausland geschickt. Unsere Studie wurde als erste mit einem 

prospektiven Fall-Kontroll-Design zu dieser Thematik in Nepal entwickelt. Dies 

ermöglicht zwar keine Aussage zu dem relativem Risiko oder zu Inzidenzen, kann 

dafür, sobald eine ausreichende Probandenzahl rekrutiert wird, zur Berechnung der 

Chance und der Odds-Ratio verwendet werden (Dreier et al., 2012). 
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Das Studienziel (siehe Kapitel 3.3.2) und die geplante Umsetzung stützen sich unter 

anderem auf die bereits publizierten Daten aus Nepal (Shrestha et al., 2012a; Shrestha 

et al., 2012b). Shrestha et al. (2012a) empfahlen serologische Analysen zur 

endgültigen Ursachenfindung. 

 

5.3 Diagnostik im Vergleich 

In der Diagnostik von parasitären Wurmerkrankungen gibt es keinen 

erregerübergreifenden Goldstandard. Im Folgenden soll auf zwei diagnostische 

Methoden unserer Studie, der Multi-Antigen-Enzyme Linked Immunosorbent Assay 

(ELISA) und die Next Generation Sequencing (NGS) sowie auf deren Vergleich 

genauer eingegangen werden. 

Bei der Interpretation der Ergebnisse von Multi-Antigen-ELISA muss, wie oben bereits 

erwähnt (Kapitel 4.3.3), an die mögliche Kreuzreaktivität gedacht werden (TPH). Diese 

entsteht aufgrund ähnlicher Abschnitte auf dem Antigen, sogenannter Epitope (Hanna 

and Hillyer, 1984). Außerdem kann die Methode meist nicht zwischen akuter, 

chronischer oder vergangener Infektion unterscheiden. Zudem ist es nicht möglich, 

über die Schwere der Infektion eine Aussage zu treffen. Gleichzeitig kann der Test bei 

Patienten mit einer Immunsuppression falsch-negativ ausfallen, da diese nicht in der 

Lage sind, ausreichend Antikörper zu produzieren (Sinha et al., 2022). All dies stellt 

limitierende Faktoren des ELISA dar. Abgesehen davon handelt es sich um eine 

bereits etablierte und bei spezifischen Fragestellungen häufig eingesetzte Methode, 

welche im Rahmen der Studie durch ein Labor mit langjähriger Expertise durchgeführt 

wurde. 

Die NGS ist ein Verfahren, das sich im klinischen Alltag noch nicht durchgesetzt hat. 

Weitere Forschungen sind für die Standardisierung solcher Sequenzierungsmethoden 

nötig (Boers et al., 2019). Eukaryonten sind zwar ein fester Bestandteil des 

menschlichen Darms (Parfrey et al., 2014), sie wurden jedoch im Gegensatz zu den 

Bakterien im menschlichen GIT deutlich weniger untersucht (Laforest-Lapointe and 

Arrieta, 2018; Hooks and O'Malley, 2020). Durch die weltweit noch sehr häufig 

vorkommenden Helminthiasen ist die NGS von Eukaryoten ein neues, jedoch 

wichtiges Feld der Forschung. 

Die NGS-Daten liefern Informationen über das Vorkommen von Nukleinsäuren-

Sequenzen innerhalb der untersuchten Proben, welche auf manche Stämme und 
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teilweise sogar auf eine genaue Art Rückschlüsse zulassen (Konstantinidis and Tiedje, 

2007; International Helminth Genomes, 2019). Allerdings bleibt ohne weitere 

metatranskriptomischen Untersuchungen unklar, ob es sich um biologisch lebendiges 

Material handelt und welche Gene aktiv exprimiert sind (Bashiardes et al., 2016; Boers 

et al., 2019; Jovel et al., 2022). Somit kann aus dem alleinigen Nachweis der DNA von 

Helminthen keine direkte Schlussfolgerung auf die Pathogenität dieser für den 

untersuchten Patienten getroffen werden. Zudem ist es damit nicht möglich, einen 

Zusammenhang mit einer Eosinophilie nachzuweisen. Dies muss bei der Auswertung 

der Daten mitbedacht werden. 

Beim Vergleich der ELISA-Ergebnisse mit den NGS-Ergebnissen innerhalb unserer 

Studie ist zu beachten, dass abgesehen von der unterschiedlichen Technik und somit 

nachgewiesenen Makromolekülen (Proteine vs. Nukleinsäuren), auch ein anderes 

biologisches Material untersucht wurde (Serum vs. Stuhl). Dabei muss auch der 

Lebenszyklus der Helminthen berücksichtigt werden. Viele parasitäre Würmer werden 

vom Menschen oral aufgenommen (siehe Anhang, Tabelle 15). Manche gedeihen 

ausschließlich im GIT wie beispielsweise Anisakis simplex, Echinostoma spp., 

Hymenolepis spp. oder Trichuris trichiura (Leder and Weller, 2000; Mehlhorn, 2012b; 

CDC, 2022). Einige können durch eine Durchwanderung der Darmwand in weitere 

Organe gelangen, wie Paragonimus westermani oder Echinococcus granulosus (CDC, 

2022). Andere gelangen über Mückenstiche in die Haut und haben innerhalb ihres 

Lebenszyklus nie Kontakt zum GIT, wie zum Beispiel Filaria spp. (Mehlhorn, 2012b). 

Aufgrund dieser Unterschiede im Lebenszyklus einzelner Arten ist deren Nachweis im 

Stuhl nur bedingt möglich. 

Zudem lassen sich nicht alle Helminthen mittels Serologie nachweisen. Für viele 

Erreger gibt es zwar etablierte Verfahren zur Diagnosesicherung einer Infektion (Sinha 

et al., 2022), jedoch existieren für diverse Würmer wie beispielsweise Hymenolepis 

spp. (Bhosale, 2022) oder Dicrocoelium spp. (Raj et al., 2022) noch keine sensitiven 

Tests für den Menschen. Gleichzeitig spielt der Zeitfaktor im Lebenszyklus von 

Helminthen und somit im Nachweis durch die unterschiedlichen Verfahren eine 

entscheidende Rolle. So lassen sich beispielsweise Eier von Fasciola erst drei bis vier 

Monate nach der Infektion im Stuhl nachweisen. Vergleichsweise können im Blut 

bereits nach zwei bis vier Wochen Antikörper gefunden werden (CDC, 2022). Auch in 

unseren bisherigen Daten unterschieden sich die Ergebnisse von Serologie und NGS. 

Zum Beispiel konnte bei drei Probanden mit unsicherer Serologie in Bezug auf eine 
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Infektion mit Schistosoma spp. Schistosoma mansoni in der NGS des Stuhls 

festgestellt werden. Allerdings wurde auch bei weiteren sieben Probanden mindestens 

0.01% an genetischem Material von diesem Saugwurm gefunden. Um eine solide 

Aussage treffen zu können, sind mehr Daten notwendig. Fest steht, dass sowohl die 

Serologie als auch die NGS als ergänzende Verfahren gewertet werden können. 

Zusammengefasst wird heutzutage die Serologie im Rahmen der Diagnostik von 

Helminthiasen bereits mehr eingesetzt als die NGS. Dennoch ist auch erstere in 

ärmeren Ländern wie Nepal noch nicht breit verfügbar. Durch die Weiterentwicklung 

der NGS könnte diese Technik an Bedeutung gewinnen. Dies gilt in erster Linie für die 

klinische Forschung und langfristig für den klinischen Alltag. Diese Methode hat den 

großen Vorteil, dass sie sich nicht auf den Nachweis einzelner Erreger beschränkt. 

 

5.4 Hypothese und studienrelevante Fragen 

Nach den bisherigen Erkenntnissen wird nun auf die Fragen aus dem Kapitel 3.1 

genauer eingegangen: 

• Was ist die zugrundeliegende Ursache der Eosinophilie dieser Kinder? Handelt 
es sich tatsächlich, wie durch die Ärzte vermutet, um einen parasitären Wurm? 

Wie die ersten Serologien und Stuhlanalysen zeigen, konnte bei allen Kindern, die eine 

Eosinophilie aufwiesen, die Präsenz von parasitären Würmern im Stuhl und bei einigen 

zusätzlich Antikörper als Folge einer Wurminfektion im Serum nachgewiesen werden. 

Im Vergleich zeigten nur zwei Probanden aus der Kontrollgruppe ein unsicheres 

serologisches Ergebnis (6 und 10). Auch wenn die Ergebnisse der NGS und der 

Serologie für die einzelnen Probanden nicht übereinstimmen, gehen beide 

Beobachtungen in dieselbe Richtung der gestellten Hypothese: „Eosinophilie bei 

Kindern im Dhulikhel Krankenhaus ist durch eine bisher unidentifizierte parasitäre 

Wurminfektion bedingt“ (Gehring and Shrestha, 2020). 

Demgegenüber steht der DNA-Nachweis, bei acht Probanden, darunter sieben 

Eosinophilie-Fällen, der Einzeller Eimeriorina. Sechs Arten, die hier einzuordnen sind, 

gelten als pathologisch für Menschen (Berman, 2019). Darunter fallen auch 

Cystoisospora belli (auch Isospora belli genannt) und zwei Arten der Gattung 

Sarcocystis, welche jeweils mit einer Eosinophilie einhergehen können (Mehlhorn, 

2012a; O'Connell and Nutman, 2015). Um diese Ergebnisse einordnen zu können, ist 
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eine genauere Einteilung auf Artenebene des nachgewiesenen genetischen Materials 

vonnöten. 

• Ist die Ursache für alle Fälle die Gleiche, wenn man bedenkt, dass viele 
Parasiten mit einer Eosinophilie einhergehen können (Kovalszki and Weller, 
2016)? 

Nach den bisherigen Erkenntnissen litten die Kinder an unterschiedlichen parasitären 

Wurmerkrankungen. Die Serologie war positiv auf Strongyloides stercoralis bei einem 

Probanden und auf Fasciola hepatica bei drei Probanden. Da diese Untersuchung eine 

gleichzeitige Infektion mit weiteren Erregern, darunter den Filarien, Schistosoma 

mansoni, Strongyloides spp. und Trichinella spiralis, nicht ausschließen konnte, leiden 

diese Kinder möglicherweise an einem Polyparasitismus, welcher sowohl in anderen 

Ländern als auch in Nepal bereits häufiger beschrieben wurde (Booth et al., 1998; 

Hotez et al., 2008; Kunwar et al., 2016; Donohue et al., 2019). Dazu muss erwähnt 

werden, dass alle genannten Parasiten einzeln mit einer Eosinophilie einhergehen 

können. Zudem konnte in der NGS die Präsenz einer Vielzahl an Erreger 

nachgewiesen werden. Somit kann dieser Frage bereits zum aktuellen Zeitpunkt 

verneint werden. 

• Liegt eine Ursache vor, die nicht bekannterweise mit einer Eosinophilie 
einhergeht? 

Die mittels Serologie erfassten Helminthiasen können alle mit einer Eosinophilie 

einhergehen. Die meisten Eukaryoten, deren DNA in der NGS mit einem Anteil von 

mindestens 0,01% nachgewiesen wurde, können auch mit einer Eosinophilie in 

Verbindung gebracht werden. Eine Ausnahme bilden die drei Fadenwürmer 

Caenorhabditis, Oscheius tipulae und Haemonchus contortus. Anhand der Literatur 

kann ihnen keine parasitäre Funktion im Menschen zugeschrieben werden. Zudem 

muss der Einzeller Trichomonas vaginalis erwähnt werden, da dieser ebenso nicht mit 

einer Eosinophilie einhergeht. Dieser wurde bei einer weiblichen Probandin aus der 

Kontrollgruppe gefunden. Da es sich um einen Parasiten handelt, welcher sich auf der 

Urogenitalschleimhaut vermehrt (Mehlhorn, 2012a), ist von einer Kontamination des 

Stuhls auszugehen. 

Weiterhin hatte sowohl in der Eosinophilie-Gruppe der Machbarkeitsanalyse als auch 

unter den ersten neun Eosinophilie-Fällen der Studie jeweils ein Proband eine positive 

Stuhluntersuchung auf Giardia lamblia. Der Nachweis von diesem Einzeller bei einem 

Eosinophilie-Fall wurde bereits in einzelnen Fallstudien beschrieben (Suzuki et al., 
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2010; Ahmad et al., 2011). Die direkte Stuhluntersuchung ist kostengünstig und zeigt 

eine sehr hohe Spezifität (96-100%). Die Sensitivität liegt bei 34,7-55% (Hooshyar et 

al., 2019). In unserer Studie muss diese Diagnose bedacht werden, da sie in Nepal 

vermehrt vorkommt (Devleesschauwer et al., 2014). Die Literatur ist sich bisher 

uneinig, ob eine Infektion mit Giardia lamblia tatsächlich mit einer Eosinophilie 

einhergeht (Law and Varma, 2015; Kovalszki and Weller, 2016; Sreedharanunni et al., 

2018; Henes et al., 2019). Demnach wird dieser Erreger nicht als Hauptfokus 

betrachtet. 

Da alle anderen Parasiten mit einer Eosinophilie einhergehen können und bei allen 

Probanden aus der Fallgruppe mehrere Erreger nachgewiesen wurden, ist es 

unwahrscheinlich, dass einer der oben genannten Eukaryonten für die Erhöhung der 

Eosinophilen verantwortlich ist. 

• Handelt es sich um einen unbekannten humanpathogenen Parasiten? 

Die Serologie untersucht ausschließlich humanpathogene Parasiten und kann somit 

keine Antwort auf die Frage geben. Die NGS hingegen deckt ein deutlich breiteres 

Spektrum ab. Dort wurden neben DNA von bekannten humanpathogenen Würmern 

wie Schistosoma mansoni auch primär Tiere infizierende Würmer wie Haemonchus 

contortus und Hymenolepis microstoma oder sogar Würmer, die nicht als parasitär 

angesehen werden wie Caenorhabditis oder Oscheius tipulae, nachgewiesen. 

Haemonchus contortus wurde bei allen elf untersuchten Probanden mit mindestens 

0,01% der DNA erstaunlich häufig gefunden. Dieser Fadenwurm infiziert Schafe, 

Kälber und Ziegen (Emery et al., 2016). Hingegen hat Hymenolepis microstoma als 

primären Endwirt Nagetiere, obwohl bereits vereinzelte Infektionen des Menschen 

beschrieben wurden (Macnish et al., 2003; Bhosale, 2022). Dieser Bandwurm wurde 

in der NGS bei vier Probanden aus der Eosinophilie-Gruppe gefunden. Ob der 

Nachweis von genetischem Material dieser beiden Würmer einen pathologischen Wert 

für die betroffenen Kinder hat, lässt sich nicht sagen. 

Caenorhabditis hält sich primär auf faulem Obst (Félix and Duveau, 2012) und 

Oscheius tipulae in der Erde (Felix, 2006) auf. Diese zwei Fadenwürmer aus der 

Familie der Rhabditidae wurden wahrscheinlich versehentlich über die Umwelt durch 

die Nahrung aufgenommen. 
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• Gibt es eine gemeinsame Quelle im Sinne eines Erregerreservoirs der 
gesuchten Ursache? 

Aus der Kohorte der Machbarkeitsanalyse gaben mehrere Kinder an, rohe oder nicht 

durchgekochte Kresse und/oder Süßwasserkrabbe konsumiert zu haben. Dies war 

durch frühere Beobachtungen zu erwarten. Die Einnahme von Krabben wurde ebenso 

in der Studie von Shrijana Shrestha et al. (2012b) bei den meisten Probanden 

beschrieben. Paragonimus spp. ist der wahrscheinlichste Erreger, der durch den 

Konsum von nicht durchgekochter Süßwasserkrabbe übertragen wird und mit einer 

Eosinophilie einhergeht (Shim et al., 1991; Sah and Khadka, 2017; Gaire et al., 2017; 

CDC, 2022). Dieser wurde über die Serologie bisher nicht gezielt untersucht. Fasciola 

hepatica wird über die Einnahme von nicht durchgekochter Wasserkresse übertragen 

und geht typischerweise mit einer Eosinophilie einher (Ravin and Loy, 2016; CDC, 

2022). Eine Infektion mit diesem Erreger konnte in der Serumuntersuchung bei drei 

Fällen nachgewiesen werden. 

Eine Infektion mit Strongyloides stercoralis, die einmal sicher und zweimal fraglich in 

Serumproben nachgewiesen wurde, gehört zu den STHs (WHO, 2020) und kann eine 

Eosinophilie erklären (Kovalszki and Weller, 2016). Die Übertragung des Erregers 

erfolgt über den Kontakt der Haut mit infiziertem Stuhl (Mehlhorn, 2012b). 

Wie bereits erwähnt und aus der Tabelle 15 im Anhang zu entnehmen, können sowohl 

der Konsum von manchen, nicht ausreichend durchgekochten Nahrungsmitteln, als 

auch eine mangelnde Hygiene Quellen für Parasitenübertragungen darstellen. Da die 

Eosinophilie-Fälle an unterschiedlichen Helminthiasen leiden, ist eine gemeinsame 

Quelle für alle Betroffenen unwahrscheinlich. Bei einer Infektion mit dem gleichen 

Wurm ist eine ähnliche Übertragungsquelle möglich. Hierfür wird die Auswertung des 

Fragebogens weitere Informationen liefern. 

• Wie ist die epidemiologische Verteilung der Kinder mit Eosinophilie? 

Die Häufung der Fälle in der Zeit um den September zeigte sich sowohl in der 

Dokumentation der Eosinophilie (siehe Kapitel 5.1), wie auch in der 

Machbarkeitsanalyse. Bei der Letztgenannten wurde ein zweiter Gipfel im Februar 

beobachtet. Die Feststellung einer saisonalen Häufung der Eosinophilie-Fälle haben 

zusätzlich ärztliche Kollegen aus Nepal aus dem klinischen Alltag berichtet. Wie oben 

beschrieben (siehe Kapitel 5.1) könnte dies einen Hinweis auf eine ursächliche 

parasitäre Wurmerkrankung geben. 
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Der Altersgipfel in all den bisher erhobenen Daten liegt höher als der, welcher bei den 

2012 untersuchten Kinder aus dem DH ermittelt wurde. Ähnlich viele Patienten weisen 

ein Alter zwischen fünf und zehn Jahren auf (40,5% in der damaligen Studie, 41% in 

der Machbarkeitsanalyse). Allerdings sind in den neuen Daten auch ältere Patienten 

dabei (acht Patienten über dreizehn Jahre, in der damaligen Studie keine) (Shrestha 

et al., 2012a). In den ersten Ergebnissen der Studie ist die Mehrheit der Eosinophilie-

Fälle elf Jahre und älter. Auch in der Studie aus Patan waren die Patienten 

durchschnittlich jünger als in unseren Daten (Shrestha et al., 2012b). Es ist nicht 

möglich zu identifizieren, ob dieser Unterschied an einer fehlenden Systematik bei der 

Erfassung der Daten, an einem Zufall oder tatsächlich an einem Wandel des 

betroffenen Patientenkollektivs liegt. 

Wie in beiden Studien zur Eosinophilie bei Kindern in Nepal aus 2012 (Shrestha et al., 

2012a; Shrestha et al., 2012b) wurden in all unseren bisherigen Daten deutlich mehr 

männliche als weibliche Patienten mit Eosinophilie beschrieben. Eine Querschnitts-

studie aus Australien zeigte auf, dass bei gesunden Probanden das männliche 

Geschlecht im Allgemeinen mit höheren (noch im Normbereich liegenden) 

Eosinophilen-Werten einhergeht (Hartl et al., 2020). Außerdem scheinen das HES und 

die primär klonalen Eosinophilien bei Männern häufiger vorzukommen (Chusid et al., 

1975; Tefferi, 2005). In der Literatur unterscheidet sich je nach Studie die 

Geschlechterverteilung von Patienten mit Eosinophilie verschiedener oder unklarer 

Genese. Diverse Veröffentlichungen, die sich jeweils auf Kinder oder Erwachsene 

beziehen, zeigten keinen Unterschied zwischen den Geschlechtern (Sade et al., 2007; 

Belhassen-Garcia et al., 2014; Burris et al., 2019; Wardlaw et al., 2021). Wiederum 

andere zeigen eine männliche Dominanz der Eosinophilie-Fälle (Schulte et al., 2002; 

Sreedharanunni et al., 2018). Im Endeffekt ist bisher ungeklärt, weshalb in unseren 

Daten mehr männliche Eosinophilie-Fälle beobachtet wurden. 

• Falls sich parasitäre Wurminfektionen in der Diagnostik herausstellen, wurden 
diese bereits in Nepal beschrieben und wenn ja, gelten sie als endemisch?  

Die bisherigen Daten liefern nur wenig aussagekräftige Ergebnisse. Sowohl 

Paragonimus spp., der bei Konsum von Krabben als wahrscheinlicher Erreger in Frage 

kommt, als auch beide in der Serologie nachgewiesenen Infektionen Fasciola hepatica 

und Strongyloides stercoralis wurden durch Devleesschauwer et al. (2014) als 

wahrscheinlich endemisch in Nepal gewertet. Gleiches gilt für die in der Serologie 

positive oder fragliche Infektionen mit Toxocara spp., Strongyloides stercoralis und 
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Trichinella spiralis. Die zwei letztgenannten gehören zu den STHs und werden mittels 

PC bei Kindern im Land aktiv bekämpft (WHO, 2022d). Zur Behandlung von Fasciola 

hepatica wird das Anthelminthikum Triclabendazol als einziges durch die WHO (2021) 

empfohlen. Dieses steht allerdings in Nepal nicht zu Verfügung (Sah et al., 2017). Eine 

durch die WHO koordinierte MDA, welche die Verfügbarkeit von Medikamenten 

erleichtert, wird testweise in Bolivien durchgeführt und hat weitere Länder noch nicht 

erreicht (WHO, 2020). 

Eine Infektion mit Filarien war bei vier Serumproben fraglich. Dabei ist die lymphatische 

Filariasis endemisch in Nepal und wird im Land mittels MDA bekämpft (WHO, 2022d). 

Die Prävalenz der Erkrankung hat in Nepal in den letzten Jahren abgenommen (Ojha 

et al., 2017; Cromwell et al., 2020). Vor ein paar Jahren wären möglicherweise mehr 

solcher Fälle unter den Probanden diagnostiziert worden. Devleesschauwer et al. 

(2014) werteten die Dirofilariasis als möglich endemisch, wohingegen die Oncho-

zerkose in Nepal nicht endemisch ist (WHO, 2020). 

Bei allen Probanden mit einem Erregernachweis im Stuhl von mindestens 0,01% 

konnte auch DNA von Dicrocoelium dendriticum und Spirometra erinaceieuropaei 

nachgewiesen werden. Bisher gibt es in der Literatur keine Daten zur Dicrocoeliasis in 

Nepal. Der Nachweis dieses Saugwurms ist umso erstaunlicher, da eine Infektion vom 

Menschen nur selten beschrieben wurde (Magi et al., 2009). Die Infektion mit 

Spirometra spp., auch Sparganose genannt, wurde als möglich aber nicht 

wahrscheinlich endemisch in Nepal beschrieben (Devleesschauwer et al., 2014). 

Zudem wurde auch bei vielen Probanden Schistosoma mansoni im Stuhl 

nachgewiesen, obwohl dieser Parasit in Nepal nicht als endemisch gilt (WHO, 2020). 

• Mit welchen Symptomen präsentieren sich die Patienten mit Eosinophilie 
unklarer Genese? 

Die Symptome der Eosinophilie-Fälle aus der Machbarkeitsanalyse waren vielfältig 

und unspezifisch. Die Mehrheit waren respiratorische Symptome gefolgt von 

allgemeinen und GIT-Symptomen. Weiterhin zeigte die Hälfte der genannten Kinder 

freie Flüssigkeit, wobei es sich meistens um einen Pleuraerguss handelte. All diese 

Ergebnisse ähneln denen der beiden Studien aus 2012 (Shrestha et al., 2012b; 

Shrestha et al., 2012a). Dies sind sehr unspezifische Hinweise auf Erkrankungen, die 

ohne weitere Diagnostik für eine Diagnosestellung nicht ausreichen. 
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• Sind die routinemäßig eingesetzten diagnostischen Mittel, wie das 
Mikroskopieren, nicht sensitiv genug und wird der Parasit somit nicht erkannt? 

Auch wenn die mikroskopische Untersuchung breit verfügbar und kostengünstig ist, 

bringt dieses Diagnostikum neben einer niedrigen Sensitivität weitere Nachteile mit 

sich. Manche Parasitenarten lassen sich schwer voneinander unterscheiden. Zudem 

ist je nach Art nur in einem bestimmten zeitlichen Rahmen nach der Infektion eine 

Diagnostik möglich (Momcilovic et al., 2019). Auch in unseren Daten wurde trotz 

negativer Stuhlmikroskopie bei vier Probanden eine Infektion mittels Serologie 

diagnostiziert. Anders sah es bei Proband 4 aus. Dort wurden bereits unter dem 

Mikroskop Zysten von Giardia lamblia nachgewiesen. Unsere Ergebnisse deuten 

darauf hin, dass Mikroskopieren allein für eine umfassende parasitären Diagnostik 

nicht ausreicht. 

 

5.5 Limitationen der Studie 

Inspiriert von Dreier et al. (2012) wird im Folgenden auf Limitationen der Studie 

eingegangen. 

Zufälliger Fehler 

Der Stichprobenumfang schränkt komplexe statistische Verfahren ein. Der limitierende 

Faktor ist die geringe Zahl an potenziellen Probanden. Diese ist einerseits durch den 

Charakter einer monozentrischen Studie, aber auch durch die relativ seltene 

Zielgruppe von Kindern mit Eosinophilie zu erklären. Zudem spielen dabei die Ein- und 

Ausschlusskriterien eine Rolle. Deshalb wurde eine Erweiterung auf die 

angegliederten Gesundheitseinrichtungen bereits bei der Planung der Studie 

angedacht. Weitere Studien, welche im Land verteilt durchgeführt würden, könnten die 

Aussagekraft der Daten verstärken. 

Selektionsbias 

Die untersuchten Probanden besuchen alle eine Gesundheitseinrichtung. Somit 

repräsentiert die Stichprobe nicht die gesamte Bevölkerung im Kindesalter von Nepal. 

Weiterhin kann eine Eosinophilie auch ohne, oder nur mit wenigen Symptomen 

einhergehen (Schulte et al., 2002; Makkar et al., 2005). Solche Kinder werden, auch 

wenn ihre Behandlung im DH stattfindet, von der Studie nicht zwingend erfasst. Zudem 

kann bei Kindern, bei denen kein Blutbild gemacht wird, keine Eosinophilie festgestellt 

werden. Aufgrund solcher Selektionsbias kann kein direkter Rückschluss von den 
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entdeckten Ursachen für die Eosinophilie aus der Studienpopulation auf die 

Gesamtbevölkerung gemacht werden. 

Informationsbias 

Verschiedene Faktoren erschweren die Datenerhebung der Studie. Das nepalesische 

Wohnadressensystem ist nicht mit dem deutschen zu vergleichen. Sowohl Straßen-

namen als auch Hausnummern sind nur vereinzelt vorhanden. Die genauen Angaben 

zum Wohnort sind somit schwer systematisch zu dokumentieren, was das Ausmachen 

einer möglichen gemeinsamen Quelle von Parasiten beeinträchtigen kann. Neben 

unterschiedlichen Sprachen benutzen Nepalesen teilweise einen eigenen Kalender, 

welcher sich „Bikram Sambas“ nennt. Dieser geht dem in deutschen Breiten 

verwendeten „gregorianische Kalender“ circa 57 ½ Jahre voraus und deren Monate 

überschneiden sich relativ mittig. Beide Aspekte können die Kommunikation und somit 

eine fehlerfreie Datenerhebung erschweren. 

Obwohl die Studie prospektiv ist, basiert das Ausfüllen des Fragebogens auf 

Erinnerungen der Patienten. Da diese bei den Teilnehmern unvollständig oder falsch 

sein können, kann sich das negativ auf die Studienergebnisse auswirken (Recall-bias) 

(Dreier et al., 2012). Zudem könnte der Fall eintreten, dass diverse Patienten aus 

Scham auf manche sozidemographischen Fragen, insbesondere zur Hygiene, nicht 

wahrheitsgemäß antworten. 

Zur systematischen Datengewinnung wurden der Frage- und Untersuchungsbogen 

entwickelt. Der gesamte Fragebogen wurde auf Nepali übersetzt und von mehreren 

Kollegen vor Ort auf Richtigkeit und Verständlichkeit überprüft. Die Mitarbeiter der 

Klinik in Dhulikhel sind daran gewöhnt, mit beiden Kalendern zu arbeiten und sprechen 

in ihrem medizinischen Alltag sowohl Nepali als auch Englisch. Eine wissenschaftliche 

Mitarbeiterin wurde vor Ort angestellt, um die Fragebögen auch mündlich mit den 

Probanden und deren Eltern durchzusprechen und möglichst akkurat auszufüllen. 

Confounding 

Eine Verzerrung durch eventuelle Störfaktoren (Confounder) ist bei Beobachtungs-

studien keine Seltenheit (Dreier et al., 2012). Um dem entgegenzuwirken, wurden 

bereits beim Planen der Studie Matching-Kriterien festgelegt. Im Laufe der Entwicklung 

von Kindern ändert sich unter anderem deren Ernährung, Verhalten und Immunität, 

was zu einer unterschiedlichen Morbidität für verschiedenste Erkrankungen führen 

kann. Zudem scheint das Alter auf die Wurmlast einen Einfluss zu haben (Hotez et al., 
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2008). Weiterhin weist die Übertragung gewisser Helminthiasen eine Saisonalität auf 

(Mas-Coma et al., 2018; Hotez et al., 2008; Qureshi et al., 2016). Deshalb wird ein 

Gruppen-Matching nach Alter sowie ein saisonales Matching, in dem die Probanden 

ihr Erstgespräch innerhalb +/- ein Monat haben müssen, versucht einzuhalten 

(Gehring and Shrestha, 2020). 

Limitationen der bisherigen Daten 

Die Daten aus der Machbarkeitsanalyse sind mit Vorsicht zu betrachten. Es wurden 

teilweise unterschiedliche Fragebögen durch unterschiedliche Mitarbeiter ausgefüllt, 

was die Konsistenz der Daten beeinträchtigt. Die Erhebung der Daten erfolgte 

sporadisch, weshalb keine Aussage bezüglich der Inzidenz der Eosinophilie getroffen 

werden kann. Außerdem ist die Zahl der Patienten zu gering, um die Fälle mit den 

Kontrollen sinnvoll vergleichen zu können und signifikante Ergebnisse zu erzielen. Die 

Erhebung der ersten Daten der Studie konnte nicht so systematisch durchgeführt 

werden wie ursprünglich geplant. Dies war unter anderem der COVID-19-Pandemie 

geschuldet. 

 

5.6 Herausforderungen 

Wie der Soziologieprofessor Jeroen Huisman (2021) schrieb: „The hardest bit – in my 

view– is to make a start with new partners”. In der Tat wird die Zusammenarbeit 

zwischen zwei Kliniken aus sehr unterschiedlichen Ländern meistens vor große 

Herausforderungen gestellt. Neben den kulturellen und sprachlichen Unterschieden 

können auch die verschiedenen Arbeitskulturen und die Disparität vom Wohlstand 

zweier Länder herausfordernd sein. Aspekte wie die räumliche Entfernung zwischen 

den Kooperationspartnern und der damit einhergehende Zeitunterschied können die 

Kommunikation erschweren. 

Um dem entgegenzuwirken, ist ein regelmäßiger, offener und langjähriger Austausch 

für beide Kooperationspartner von Vorteil. Wie in der Literatur beschrieben, beruht und 

schafft dies Vertrauen, welches für solche Zusammenarbeiten unerlässlich ist (Parker 

and Kingori, 2016; Matenga et al., 2019). 

Auch wenn das DH eine privilegierte Situation der Gesundheitsversorgung darstellt, 

befindet sich das Krankenhaus in einem Land, welches nach wie vor durch Korruption 

beeinflusst wird. Selbst das Gesundheitswesen bleibt davon nicht ausgenommen 
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(Sharma, 2010; Giri et al., 2013; Jaishwal, 2020). Eine enge Zusammenarbeit der 

beiden Partner kann diesem Problem entgegenwirken, beziehungsweise vorbeugen. 

Die Antragstellung der Ethik war allgemein komplex. Aufgrund fehlender 

diagnostischer Methoden (etablierte Serum-ELISA) und Mittel (keine NGS-Maschine) 

musste biologisches Material über sehr weite Strecken transportiert werden. Dies war 

bei Beginn des Vorhabens bekannt, erschwerte dennoch die ethische Antragstellung 

und stellte zudem eine logistische Herausforderung dar. Zudem waren die genauen 

Angaben zu den ethischen Anforderungen den jeweiligen Institutionen nicht eindeutig 

zu entnehmen. Insbesondere der mehrfache Austausch mit zwei getrennten Ethik-

kommissionen erschwerte und verlängerte das Verfahren. 

Gleichzeitig erschwerte die COVID-19-Pandemie, die Anfang 2020 die ganze Welt traf, 

den Start der Studie erheblich. Während des Höchststandes der Pandemie wurde der 

Betrieb der Kinderklinik im DH auf Notfälle beschränkt. Somit besuchten deutlich 

weniger Patienten die Kinderklinik und es konnte eine geringere Anzahl an Probanden 

als geplant rekrutiert werden. Außerdem war das Reisen über einen längeren Zeitraum 

stark eingeschränkt bis ausgeschlossen, was den direkten wissenschaftlichen 

Austausch unmöglich machte. 

Die Suche nach unbekannten parasitären Helminthen stellt in sich selbst eine 

Herausforderung dar. Aufgrund der Komplexität dieser Organismen reicht häufig eine 

einzige diagnostische Methode nicht aus, um einen parasitären Wurm zu erfassen 

(Jourdan et al., 2018), geschweige denn mehrere Helminthen gleichzeitig abzudecken. 

Zusätzlich wirkt sich negativ aus, dass viele parasitäre Würmer zu den 

vernachlässigten tropischen Krankheiten zählen (WHO, 2020). Diese werden trotz 

ihres weltweit häufigen Vorkommens verhältnismäßig wenig untersucht. Aus diesen 

Gründen wurden unterschiedliche diagnostische Methoden in die Studie ein-

geschlossen. Die bisherigen Ergebnisse zeigen der Vorteil dieses Vorgehen. 

 

5.7 Ausblick 

Die Fortführung der Studie ist wichtig, um die Aussagekraft der Daten zu erhöhen und 

im weiteren Verlauf die Fall- mit der Kontrollgruppe vergleichen zu können. Dies kann 

eventuell mehr über die Kausalität zwischen den Würmern mit der Eosinophilie sowie 

über den pathologischen Wert für den Menschen mancher im Stuhl nachgewiesene 

Erreger aussagen. Dabei ist ein besonderes Augenmerk auf die gute Kommunikation 
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zwischen beiden Kooperationspartner zu setzen. Das Einbeziehen der Frage- und 

Untersuchungsbögen in die Gesamtauswertung wird die Informationsmenge zu den 

einzelnen Probanden erweitern. Dabei sind Aspekte der Hygiene, des Konsums 

mancher Nahrungsmittel und der Kontakt mit bestimmten Tieren, die als 

Erregerreservoir für Würmer dienen können, von besonderem Interesse. Die 

Zusammenschau der verschiedenen Befunde (Frage- und Untersuchungsbogen, 

Stuhlmikroskopie, Serologie, NGS des Stuhls) wird im Laufe der Studie mehr 

Aufschluss über die gestellten Fragen liefern. 

Zudem ist die Weiterentwicklung der diagnostischen Methoden der NGS, 

insbesondere der AS, notwendig (Großbach, 2021). Zusätzlich könnte eine gezielte 

serologische Analyse diverser Probanden in Betracht gezogen werden, insbesondere 

wenn die Anamnese bereits Hinweise für einen bestimmten Pathogen liefert. Zum 

Beispiel könnte auf eine Infektion mit Paragonimus spp. bei vorangegangenem 

Konsum von nicht durchgekochter Krabbe untersucht werden. 

Wie es bereits durch zum Beispiel Parfrey et al. (2014) durchgeführt wurde, könnten 

aufbauend auf die Studie einzelne Umweltfaktoren, wie beispielsweise das von 

Probanden konsumierte Wasser oder Lebensmittel, mittels NGS untersucht werden. 

Dies kann zu einem weiteren Aufschluss in Bezug auf die Frage des Ursprungs der 

Eosinophilie helfen. 

Die Studie soll, wie es bereits geplant ist, im weiteren Verlauf auf weitere dem DH 

angegliederten Gesundheitseinrichtungen ausgeweitet werden. Dabei würden mehr 

geographische Regionen abgebildet und gerade die ländlich angesiedelten Probanden 

miteinbezogen werden. Um eine Idee über die Prävalenz der Eosinophilie bei Kindern 

in Nepal zu erhalten, wäre die Durchführung einer Querschnittsstudie in mehreren 

pädiatrischen Kliniken sowie in Schulen von großem Interesse. 

Durch den Gewinn von neuen Erkenntnissen bleibt ein übergeordnetes Ziel der Studie 

die Diagnostik, Behandlung und Prävention der pädiatrischen Patienten aus dem DH 

und im weiteren Sinne der nepalesischen Bevölkerung, zu verbessern. Als Beispiel für 

die Diagnostik könnten die Serologie und NGS im DH implementiert werden. Der 

Einsatz von immunochromatographischen Schnelltests, welche sich aktuell noch in 

Forschung befindenden, wäre eine weitere Möglichkeit (Momcilovic et al., 2019). Als 

konkretes Beispiel zur Behandlung wäre es sinnvoll die Probanden, bei denen mittels 

Serologie eine Diagnose gestellt werden kann, entsprechend zu therapieren.  
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6 Zusammenfassung 

Die Eosinophilie, eine Erhöhung der eosinophilen Granulozyten im peripheren Blut, ist 

eine Abweichung der Norm und spricht für eine Reaktion des Körpers auf einen nicht-

gesunden Zustand. Bei Kindern liegt meist eine reaktive, sprich sekundäre 

Eosinophilie vor. In sozioökonomisch ärmeren Ländern wie Nepal sind viele parasitäre 

Wurminfektionen, fachsprachlich Helminthiasen, endemisch und stellen die häufigste 

Ursache für eine sekundäre Eosinophilie dar. Fadenwürmer, Bandwürmer und 

Saugwürmer sind typische Verursacher von parasitäre Wurmerkrankungen. 

Schätzungsweise ein Viertel der Weltbevölkerung ist davon betroffen. Zudem werden 

zahlreiche Helminthiasen durch die WHO zu den vernachlässigten tropischen 

Erkrankungen gezählt. Aspekte wie ein unsicherer WASH-Zugang (Wasser, 

Sanitäranlage und Hygiene) werden mit parasitären Wurmerkrankungen in 

Zusammenhang gebracht und spielen in Nepal auch heutzutage eine zentrale Rolle. 

Die diagnostischen Möglichkeiten zur Untersuchung parasitärer Erkrankungen 

beschränken sich auf die Anamnese, die körperliche Untersuchung und die lokal 

verfügbare Labordiagnostik, zu welcher die Stuhlmikroskopie und die Bildgebung 

gehört. 

In Krankenhäusern in Nepal wurde das vermehrte Vorkommen der Eosinophilie mit 

unklarer Genese bei Kindern festgestellt. Um das Problem näher zu beleuchten, wurde 

eine Studie zur Untersuchung, der von Eosinophilie betroffenen Kinder entwickelt und 

gestartet: die Fall-Kontroll-Studie „Evaluation of cause of eosinophilia in children in 

Dhulikhel hospital and its affiliated health facilities“. Die Studie erfolgte in 

Zusammenarbeit und Partnerschaft zwischen dem Dhulikhel Hospital (DH) und der 

Universitätsmedizin Mainz. Dabei wurde angenommen, dass die Eosinophilie bei 

Kindern im DH durch eine bisher nicht identifizierte Helminthiasis bedingt ist. 

Diese Arbeit setzt sich mit der Entwicklung, dem Studienprotokoll sowie ersten 

Ergebnissen auseinander. Hierfür wurden Kinder aus der pädiatrischen Abteilung des 

DH mit Eosinophilie sowie Kontrollen rekrutiert. Zur Diagnostik erfolgten das Ausfüllen 

eines Frage- und eines Untersuchungsbogens, eine Stuhlmikroskopie, eine Serologie 

sowie eine Stuhl-NGS. Der Beginn der Studie wurde vor zahlreiche 

Herausforderungen, darunter kulturelle Unterschiede und die COVID-19-Pandemie, 

gestellt. 
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In einer Machbarkeitsanalyse der Frage- und Untersuchungsbögen konnte eine 

Saisonalität sowie ein vermehrtes Vorkommen des männlichen Geschlechts unter den 

Fällen festgestellt werden. Zudem wurde von den Probanden häufig der Konsum von 

roher oder nicht durchgekochter Kresse und/oder Süßwasserkrabbe angegeben. 

In den bisherigen Laborergebnissen konnte eine Infektion mit Strongyloides stercoralis 

bei einem und mit Fasciola hepatica bei drei Eosinophilie-Fällen diagnostiziert werden. 

In der Metagenomic Shotgun Sequencing wurde bei elf getesteten Probanden, 

darunter waren alle neun Eosinophilie-Fälle, DNA verschiedener Helminthen 

nachgewiesen. Jene sind die humanpathogenen Plattwürmer Schistosoma mansoni, 

Dicrocoelium dendriticum, Spirometra erinaceieuropaei, und die Ordnung der 

Cyclophyllidea, welche der Klasse der Bandwürmer zugehörig ist. Weiterhin fand man 

die Würmer Haemonchus contortus und Hymenolepis microstoma, welche primär 

Tiere infizieren. Gleichzeitig konnten die wahrscheinlich versehentlich aus der Umwelt 

aufgenommenen und nicht pathogenen Fadenwürmer Caenorhabditis und Oscheius 

tipulae nachgewiesen werden. Die MS-NGS hat den Nachteil, dass ihre Ergebnisse 

keine Information zur Pathogenität des gefundenen genetischen Materials liefern. Die 

zwei eingesetzten diagnostischen Untersuchungen scheinen sich bisher gegenseitig 

zu ergänzen. 

Ein Großteil der oben genannten Würmer kann mit einer Eosinophilie einhergehen. 

Die bisherigen Ergebnisse deuten auf die Richtigkeit der gestellten Hypothese hin. Die 

Weiterführung der Studie sowie die Auswertung der Frage- und Untersuchungsbögen 

sind notwendig, um weitere Erkenntnisse zu gewinnen und das übergeordnete Ziel der 

Studie, die Prävention, Diagnostik und Behandlung von parasitären Wurm-

erkrankungen betroffener Kinder, zu verwirklichen. 
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