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Zusammenfassung 

Lepra ist heutzutage vor allem in Entwicklungsländern und Schwellenländern anzutreffen. Durch 

Bemühungen der landesweiten Leprakontrollprogramme sinkt die weltweite Neuerkrankungsrate 

kontinuierlich. Lepra stellt jedoch nach wie vor ein Problem für das öffentliche Gesundheitswesen 

in Brasilien dar. Die Kontrolle und Reduktion dieser Krankheit wird durch 

Therapieunterbrechungen bzw. -abbrüche der multidrug therapy (MDT) sowie späte 

Diagnosestellung erschwert. Dadurch werden der Krankheitsverlauf gestärkt und 

Transmissionsursachen nicht beseitigt. Als Folge treten Behinderungen auf, die durch frühe 

Diagnosestellung sowie Einhaltung der MDT verhindert worden wären.  

Wir führten Feldstudien in einer hyperendemischen Region im Norden Brasiliens durch. In 78 

Bezirken des Bundesstaates Tocantins lagen für 1488 Personen Daten im zentralen Lepraregister 

der brasilianischen Gesundheitsbehörde (SINAN – Sistema de Informação de Agravos de 

Notificação) vor, die die Zielpopulation bildeten.  

In einer ersten Studie wurde anhand einer klinischen dermatoneurologischen Untersuchung der 

Zustand der Augen, Hände und Füße von Leprapatienten entsprechend des WHO-Standards 

erfasst. Weiterhin wurden zusätzliche, bei den örtlichen Gesundheitsposten vorliegende 

Informationen aus den Patientenakten in die Studie aufgenommen. Insgesamt 910 Patienten mit 

einem Erstdiagnosezeitpunkt zwischen 2006 und 2008 wurden klinisch untersucht und befragt. 

Von den Teilnehmern mit vollständiger Dateninformation hatten 91,3% (783/858) die MDT 

abgeschlossen. Am häufigsten traten folgende klinische Befunde auf: 45,3% der Patienten wiesen 

vergrößerte/schmerzhafte Nerven bei der Palpation auf – v.a. N. ulnaris (22,7%), gefolgt von N. 

tibialis posterior (21,6%) und N. fibularis (20,5 %). Ein Verlust oder Reduktion der Sensibilität 

konnte bei 22,2% festgestellt werden, eine reduzierte motorische Nervenfunktion bei 20,4% der 

Probanden. Der prozentuale Anteil an Patienten mit disability grade 1 (Grad 1-Behinderung - G1D) 

war zum Zeitpunkt der Diagnose mit 22,6 % (142/629) größer als zum Zeitpunkt der vorliegenden 

Studie mit 19,6% (178/910). Im Gegensatz dazu wurde zum Zeitpunkt der Studie bei 9,2% 

(84/910) der Probanden disability grade 2 (G2D) diagnostiziert, zum Zeitpunkt der Diagnose bei 

4,5 % (28/629). Männer zeigten ein höheres Vorkommen eines höheren Behinderungsgrads 

(p<0,01). Die Patienten mit G2D litten am häufigsten unter Krallenhänden (26/910; 2,9 %), 

plantaren Ulcera (23/910; 2,5%) sowie Hautabrasionen/Exkoriationen an den Füßen (12/910; 

1,3%).  

In einer zweiten Studie wurden aus der Zielpopulation 936 Patienten untersucht, um 

Therapieabbrüche und -unterbrechungen zu beschreiben und assoziierte Faktoren zu bestimmen. 

147/806 (18,2%) der Patienten hatten im Verlauf der Behandlung die MDT mindestens zu einem 

Zeitpunkt unterbrochen. Die Unterbrechung war u.a. signifikant assoziiert mit beengten 

Wohnverhältnissen (p=0,04; OR=1,95) und mit Schwierigkeiten, die Tabletten einzunehmen 

(p=0,02; OR=1,66). 

Es konnte gezeigt werden, dass mit Lepra verbundene Behinderungen im Untersuchungsgebiet 

weit verbreitet sind. Therapieabbrüche sind mit Faktoren assoziiert, die durch das 

Leprakontrollprogramm systematisch angegangen werden können. Es ist notwendig, dass das 

Gesundheitssystem die intensive Weiterbetreuung der Patienten auch nach Ende der primären 

Behandlungsphase (MDT) in die Gesundheitsversorgung integriert. Aufgrund des erhöhten Risikos 

bei Männern sollte im Rahmen der Leprakontrolle besonders auf die Männer eingegangen 

werden. Ein integrierter Ansatz ist notwendig, der die klinische Kontrolle der Patienten beinhaltet, 

Medikamente zur besseren Einnahme verwendet und über einen längeren Zeitraum auch noch 

nach Therapieabschluss die Nachsorge der Patienten sichert.   



II 

Summary 

Especially in low- and middle-income countries, leprosy is still an endemic disease. In recent years, 

as a result of systematic leprosy control measures the new case detection rate continuously has 

been reduced worldwide. However, leprosy is still a public health problem in Brazil. The control 

and reduction of this disease are hampered by the interruption/defaulting of multidrug therapy 

(MDT), and by late diagnosis. Consequently, there is disease progression, and active transmission. 

As a result, physical disabilities occur, which could have been prevented by early diagnosis and 

compliance to MDT.  

We performed field studies in a hyperendemic area in the central Savannah region in Northern 

Brazil. In the central register of the Brazilian disease control system (SINAN), there were 1488 

confirmed leprosy cases from 78 districts in Tocantins state, which were defined as the target 

population.  

The impairments of eyes, hands and feet of leprosy patients were assessed in a first sub-study, 

based on clinical examinations according to WHO definitions of disability grading. Furthermore, 

secondary data of patient records were collected at local health care centres. A total of 910 

patients, newly diagnosed with leprosy between 2006 and 2008, were clinically examined and 

interviewed. 91,3% (783/858) of participants with complete information had finished MDT. The 

following clinical findings were most commonly observed: 45,3% of patients with enlarged/painful 

nerves, especially the ulnar nerve (22,7%), followed by the tibial nerve (21,6%) and fibular nerve 

(20,5%); 22,5% with loss or reduction of sensibility; and 20,4% with reduced motor function. The 

proportion of participants with disability grade 1 (G1D) was at diagnosis higher (22,6% 142/629) 

at diagnosis than at the moment of the study (19,6 %; 178/910). A total of 9,2% (84/910) of the 

participants presented with G2D at the moment of our study, in contrast to 4,5% (28/629) at 

diagnosis. Male participants presented with higher GD than women (p<0,01). Patients with G2D 

mostly suffered from claw hands (26/910; 2,5%), plantar ulcers (23/910; 2,5%) and 

abrasion/excoriation on feet (12/910; 1,3%)  

In the second sub-study, 936 patients were examined to describe defaulting and interruption of 

MDT and to identify associated factors. 147/806 (18,2%)  of the participants had interrupted MDT 

at least once. The interruption was i.a. significantly associated with crowded housing conditions 

(p=0,04; OR=1,95) and with difficulties in swallowing MDT drugs (p=0,02; OR=1,66). 

The studies show that leprosy-associated disabilities are still common in the study area. 

Interruption and defaulting of MDT are associated with modifiable factors, which can be 

systematically addressed by the leprosy control programs. It is necessary that the health care 

system also integrates intensive follow-up of patients after discharge from treatment. Considering 

the higher risk in males, leprosy control should particularly focus on males. An integrated 

approach is needed, including clinical care of patients, use of tablets which are more easily to 

take, and follow-up of patients for a prolonged period, even after discharge from MDT.  
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Abkürzungsverzeichnis 

 
BB    borderline Lepra 

BCG    Bacillus Calmette-Guérin 

BL    borderline lepromatöse Lepra    

BT    borderline-tuberkuloide Lepra 

DOT    directly observed treatment 

ENL    Erythema nodosum leprosum 

G0D/G1D/G2D   grade of disability 0 /1 / 2 

GD    grade of disability  

Integrahans MAPATOPI  eine vom brasilianischen Forschungsausschuss  

finanzierte sowie von der Universität Fortaleza durch- 

geführte Studie über Lepra in den Bundesstaaten  

Maranhão, Pará, Tocantins und Piauí im Cluster 1 

LL    lepromatöse Lepra 

M.     Mycobacterium 

MB    multibazilläre Lepra 

MDT    multidrug therapy 

N.     nervus 

PB     paucibazilläre Lepra 

PNL    pure neural leprosy 

RFT    release from treatment 

SINAN    sistema de informação de agravos de  

notificação (Nationales System für meldepflichtige  

Erkrankungen) 

TT    tuberkuloide Lepra 

WHO    World Health Organisation 
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1 Einleitung 

1.1 Epidemiologie und Kontrolle der Lepra 

Lepra ist eine der ältesten Infektionserkrankungen der Menschheitsgeschichte, die 

vor allem mit sozialer Ausgrenzung und dem Verlust von Gliedmaßen in 

Verbindung gebracht wird. In der westlichen Welt ist nur wenigen Menschen 

bekannt, dass Lepra weiterhin in vielen Entwicklungsländern ein aktuelles Thema 

der Gesundheitspolitik ist.  

Vor allem Indien wird mit einer großen Anzahl an Lepraerkrankungen assoziiert. 

Dabei betrifft das Vorkommen der Lepraerkrankung nicht nur die 

südostasiatischen Länder, sondern auch afrikanische und lateinamerikanische 

Länder. In Europa konnte durch Verbesserung der hygienischen Verhältnisse und 

der Gesundheitsversorgung sowie durch Beginn der antibiotischen Therapie 

bereits seit Ende des 19. Jahrhunderts die Anzahl der Lepraerkrankungen deutlich 

gesenkt und bis Mitte des 20. Jahrhunderts ausgerottet werden. Laut WHO belief 

sich 2016 die Anzahl an Lepraneuerkrankungen in Deutschland auf 2, in den 

Niederlanden auf 5, in Portugal auf 4 und in Italien auf 12, wobei nur ein Patient 

aus Italien auch in Italien geboren wurde [1]. Die anderen Leprapatienten waren 

Touristen oder Immigranten aus endemischen Ländern.  

Um weiterhin die Anzahl der Leprapatienten zu senken und dem Ziel der 

Ausrottung der Lepra näher zu kommen, wird die multidrug therapy (MDT) seit 

1995 von der WHO propagiert und steht den Leprapatienten durch Spenden der 

Novartis Foundation [2, 3] kostenlos zur Verfügung .  

Heutzutage ist Lepra vor allem in den Entwicklungsländern und Schwellenländern 

wie Indien, Bangladesch, die Demokratische Republik Kongo sowie Brasilien 

anzutreffen. Trotz der hohen absoluten Anzahl an Erkrankungen wird Brasilien im 

Vergleich zu den anderen Ländern eher selten mit Lepra in Verbindung gebracht. 

Mithilfe von regelmäßig optimierten Lepra-Kontrollprogrammen und Kampagnen 

werden nationale und internationale Bemühungen betrieben, um eine weitere 

Ausbreitung der Erkrankung zu verhindern und das Ziel einer endgültigen 

Ausrottung zu erreichen.    
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Im Lepra-Update der WHO mit den aktuellsten Daten von 2017 [4] wird dargestellt, 

dass im Zeitraum von 2007 bis 2017 die Anzahl der Neuerkrankungen von Lepra 

weltweit von 258 133 auf 210 671 Neuerkrankungen pro Jahr reduziert wurde. Im 

Jahre 2017 wurden 92,4% (26 875/29 101) aller Lepraneuerkrankungen des 

amerikanischen Kontinents in Brasilien registriert. Indien (126 164), Brasilien     

(26 875) und Indonesien (15 910) waren die einzigen Länder, deren Anzahl an 

Neuerkrankungen mehr als 10.000 betrug. Zudem konnte in Äthiopien (von 6,9 % 

auf 12,9 %), in der Demokratischen Republik Kongo (von 11% auf 14,2 %), in 

Indien (von 3 auf 3,6 %) und in Brasilien (von 6,5 auf 7,3 %) von 2011 bzw. 2012 

bis 2017 ein wachsender prozentualer Anteil am höchsten Behinderungsgrad 2 

(G2D, grade 2 of disability – nähere Erläuterungen zu den GDs unter dem     

Kapitel 1.2.5) festgestellt werden.  

Ein Grund für die weltweite Reduktion von Lepraneuerkrankungen ist eine 

Verbesserung in der Etablierung des von der WHO propagierten 

Leprakontrollprogramms, welches in den „Operational Guidelines“ der WHO zu 

finden ist. Hier werden die aktuellen Probleme und Lücken in der Leprakontrolle 

mithilfe der weltweiten Studiendaten untersucht, um regelmäßig eine Anpassung 

der weltweiten Richtlinien im Kampf gegen die Lepra zu erzielen [5-7]. Nationale 

Gremien überarbeiten die Richtlinien und integrieren sie in ihr nationales 

Leprakontrollprogramm.  

In Brasilien werden die meisten Lepraerkrankungen vor allem in den ärmeren 

Regionen wie dem Norden, Nordosten oder dem Amazonasgebiet verzeichnet. 

Dort ist die gesundheitliche Versorgung aufgrund der schlechten Infrastruktur und 

der weit verstreut angesiedelten Bevölkerung am schlechtesten.  

Das brasilianische Gesundheitsministerium hat 1993 eine Datenbank entworfen, in 

der Patienten mit meldepflichtigen Krankheiten wie Lepra, Cholera, Tuberkulose 

und anderen Erkrankungen gespeichert werden [8]. Auf die weiterhin bestehende 

hohe Anzahl an Lepraerkrankungen reagierte das Brasilianische 

Gesundheitsministerium, indem es Daten von 2005 bis 2007 zu 

Lepraneuerkrankungen aus dem nationalem Melderegister, dem „sistema de 

informação de agravos de notificação“ (SINAN) analysierte. SINAN ist eine 

nationale Datenbank, in der meldepflichtige Erkrankungen registriert werden. 

Anhand dieser Daten wurde Brasilien in zehn Hochrisikoregionen für Lepra, sog. 
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Cluster, eingeteilt, die die Regionen mit den höchsten Transmissionsraten 

repräsentierten. Die zehn Cluster deckten nur 17,5% der brasilianischen 

Bevölkerung ab, verzeichneten aber in den Jahren 2005 bis 2007 mehr als die 

Hälfte (53,5%) der neu entdeckten Lepraerkrankungen in Brasilien.  

Da die allgemeine Informationslage zu der aktuellen Leprasituation unvollständig 

war, sollten Studien, die vom Gesundheitsministerium unterstützt wurden, diese 

Datenlücken in den Hochrisikoclustern füllen und die komplexen Ursachen der hier 

weiterhin bestehenden hohen Transmissionsrate aufdecken. 

An der Bundesuniversität von Ceará in Brasilien wurde 2009 die interdisziplinäre 

Studie Integrahans MAPATOPI ins Leben gerufen [9], welche epidemiologische, 

klinische, psychosoziale und operative Muster von Lepra in Teilen der 

Bundesstaaten Maranhão, Pará, Tocantins und Piauí ergründen soll. Beide 

Publikationen dieser Dissertation sind Teil dieser Studie. Die Feldstudien fanden in 

dem logistisch am besten zu erreichenden Teil des Clusters 1 im Bundesstaat 

Tocantins statt.  

Durch Erlangung von unterschiedlichen Informationen sollte eine gute Deskription 

eines Patientenkollektivs aus einem Gebiet mit hoher Transmissionsrate erlangt 

werden. Mithilfe dieser Informationen sollen Missstände und Ursachen für die 

weiterhin hohe Transmissionsrate detektiert werden, so dass das Brasilianische 

Gesundheitsministerium mit den erhobenen Daten Strategien und Lösungen 

entwickeln kann, um das nationale Leprakontrollprogramm zu optimieren. Somit 

will man dem Ziel der kontinuierlichen Reduktion von neu diagnostizierten 

Lepraerkrankungen bis hin zur Elimination der Lepra in Brasilien näherkommen. 

Bei Häfner et al. (2017) wurde der Schwerpunkt auf die Lepra-assoziierten 

physischen Behinderungen gelegt. Hierbei geben die Untersuchungsergebnisse 

der körperlichen Untersuchung von Leprapatienten einen Überblick über den 

Krankheitszustand der Probanden zum Zeitpunkt der Datenerhebung. Zudem 

wurden die erhobenen Behinderungsgrade (grade of disability - GD) mit denen am 

Tag der Diagnosestellung verglichen, um die Dynamik dieser zu sehen. Da die 

meisten Probanden zum Zeitpunkt der Datenerhebung bereits die MDT beendet 

hatten, konzentrierte man sich auf die Zeit nach Beendigung der Therapie.  
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Die zweite Publikation von Heukelbach et al. (2011) fokussierte sich auf das 

Patientenkollektiv, welches die MDT unterbrochen oder abgebrochen hatte. Dabei 

wurden die psychosozialen, epidemiologischen sowie klinischen Faktoren, die zu 

einem Therapieabbruch führten, näher beleuchtet.  

1.2 Die Erkrankung Lepra 

Da Lepraerkrankungen in Deutschland bzw. Europa eine Seltenheit sind und 

oftmals im medizinischen/gesundheitlichen Bereich die Basiskenntnisse nur 

rudimentär vorhanden sind, soll im Folgenden ein kurzer Überblick über die 

Erkrankung Lepra erfolgen. 

1.2.1 Mycobacterium leprae 

Ursache für die Lepraerkrankung ist Mycobacterium leprae, welches 1873 von 

dem Norweger G. H. Armauer Hansen entdeckt wurde. Es ist ein säurefestes, 

gram-positives, stäbchenförmiges und obligat intrazelluläres Bakterium, das sich 

vorwiegend in den Histiozyten der Haut, der Schleimhaut und den Schwann’schen 

Zellen der peripheren Nerven vermehrt [10].  

Neben dem menschlichen Gewebe dienen weitere z. B. Mäusefüße und 

Neunbinden-Gürteltiere als Reservoire für M. leprae. 

1.2.2 Transmission, Infektiosität und Pathogenese 

Der genaue Transmissionsweg von M. leprae konnte aufgrund der fehlenden in 

vitro-Kultivierbarkeit bisher noch nicht gänzlich geklärt werden. Nach einer Studie 

von 1977 [11] wurde die Tröpfchenübertragung als eine weitere Hypothese zur 

bisher gängigen Meinung der Infektion per Hautkontakt ins Spiel gebracht. Als die 

wichtigsten Eintrittspforten in den menschlichen Körper gelten Haut und 

Schleimhaut - vor allem die Schleimhaut des Respirationstraktes.   

Neben der Bakteriendosis – paucibazillär (PB) versus multibazillär (MB) - spielt die 

Reaktion des Immunsystems sowie die Zeitdauer des Kontaktes mit einer 

lepraerkrankten Person eine wichtige Rolle bei der Infizierung mit Lepra und für 

den klinischen Verlauf der Erkrankung.  
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Aufgrund der langsamen Teilung (10-14 Tage) kann die Inkubationszeit sehr 

variabel (bis zu 30 Jahre) sein, jedoch liegt sie in der Mehrzahl der Erkrankungen 

bei drei bis fünf Jahren.  

Dringen M. leprae in den menschlichen Körper ein, gelangen sie durch 

Makrophagen in die Schwann’schen Zellen der peripheren Nerven und 

Epithelzellen der Schleimhäute und Haut. Diese verlieren die Fähigkeit, die 

schützende Myelinscheide der Nerven zu bilden. Dadurch wird die sensible, 

motorische und autonome Funktion der Nerven geschädigt, was zu Hypohidrose, 

Paralyse und Anästhesie in den jeweiligen Innervationsgebieten führen kann. Bei 

ausbleibender adäquater Therapie der Erkrankung und ihrer Komplikationen wie 

Lepra-Reaktionen können persistierende Nervenläsionen zur Ausprägung von 

körperlichen Behinderungen und Deformitäten der Extremitäten führen.  

Die Übertragung der multibazillären Lepra ist von der jeweiligen Immunkompetenz 

des betroffenen Individuums abhängig. Etwa 95 % der Menschen entwickeln eine 

ausreichende Immunantwort gegen die Bakterien, so dass diese eine subklinische 

Infektion ohne typische Leprasymptome ausbilden, aber potenzielle Überträger 

sein können [10]. Liegt bei engem Leprakontakt keine natürliche Resistenz vor, 

entscheidet die Immunitätslage der Patienten über die sich entwickelnde 

Lepraform. Daher wird Lepra auch als eine Spektrumkrankheit bezeichnet. Ridley 

und Jopling führten 1966 ein Klassifikationssystem ein, basierend auf der 

Histopathologie und der zellulären Immunität des Patienten, welches immer noch 

aktuell und für die klinische Einteilung der Patienten wichtig ist [12]. Es besteht 

aus fünf Säulen, die sich auf zwei Pole und deren Mitte verteilen. 

An einem Pol befindet sich die tuberkuloide Lepra (TT) mit einer starken 

zellvermittelten Immunantwort des Wirtes, bei der keine oder nur ganz selten 

säurefeste Stäbchen in den Maculae nachweisbar sind und sie somit zur 

paucibazillären Form (PB) zugeteilt wird. Klinisch weist sie wenige asymmetrisch 

auf den Körper verteilte hypopigmentierte Hautläsionen mit Hypästhesie und 

Analgesie sowie mit Trockenheit, Anhidrose und oft Haarlosigkeit (sogenannte 

Lepraflecken) auf. Die Patienten leiden unter Neuritis mit Schmerzen und 

motorischen Ausfällen an den am häufigsten befallenen peripheren Nerven         

N. ulnaris, N. tibialis posterior und N. fibularis [13].  
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Am anderen Pol steht die lepromatöse Lepra (LL), bei dem der Wirt keine 

spezifische immunologische Resistenz gegen das Lepraantigen entwickelt, 

wodurch sich das M. leprae unkontrolliert im Körper vermehren kann [13]. 

Zahlreiche säurefeste Stäbchen lassen sich in histologischen Präparaten von den 

Maculae nachweisen. Die LL wird der multibazillären Form (MB) zugeteilt. Nach 

einem ersten symptomlosen Stadium mit diffuser Rötung der Gesichtshaut (vor 

allem nach Sonnenexposition) und symmetrisch disseminierten Maculae ohne 

Hypopigmentierung oder Sensibilitätsverlust treten viele kleine Maculae mit glatter 

Oberfläche und undeutlichen Abgrenzungen auf. Im späteren Stadium, der 

makulösen Lepra finden sich Erythema nodosum und Madarosis (Ausfall der 

Wimpern und lateralen Augenbrauen) mit geringem Sensibilitätsverlust in den 

infizierten Hautbereichen. Das fortgeschrittene Stadium ist durch Hautinduration 

und Hautknötchen, vor allem im Gesicht und an den Ohren gekennzeichnet, 

welches sich als „Löwengesicht“ (facies leonina) darstellt [13]. Bei einem 

systemischen Befall werden vor allem Nieren und Nebennieren, Milz, Leber, 

Knochenmark und Hoden infiziert.  

Die meisten Lepraerkrankungen gehören zur intermediären Borderline-Gruppe, 

die sich zwischen den beiden Polen befindet. Die Patienten dieser Lepraform sind 

immunologisch instabil [14]. Man teilt sie in eine tuberkuloide borderline         

Lepra (BT), reine borderline Lepra [15] und lepromatöse borderline Lepra (BL) ein. 

Das klinische Bild der Borderlinegruppe ist sehr divergent und richtet sich je nach 

Orientierung des Borderlinetyps im Hinblick auf die Pole TT und LL.  

Außerhalb dieser Klassifikation steht die indeterminierte Lepra (IL), die zu Beginn 

der Lepraerkrankung auftritt und meist asymptomatisch ist. Charakteristisch hierfür 

ist eine einzelne leicht hypopigmentierte und hypästhetische Macula. Sie kann 

spontan heilen oder sich je nach immunologischer Lage in die TT oder LL 

entwickeln. Eine seltene Lepraform ist die reine neurale Lepra (PNL). Sie lässt 

sich durch Neuropathien ohne die lepraspezifischen Maculae beschreiben.  

Bei allen Lepraformen kann es zu einem okulären Befall in Form von 

Neuropathien oder direkter Infiltration der Haut oder des Auges selbst kommen, 

welche bei ca. 5 % der Leprapatienten zu einer Erblindung als Spätfolge führen 

kann.  
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Plötzlich auftretende inflammatorische Phasen während des normalen 

Krankheitsverlaufes oder nach Beendigung der MDT werden als Leprareaktionen 

bezeichnet und können bei etwa 50% der Leprapatienten beobachtet werden [16]. 

Sie sind klinische Manifestationen eines Wechsels im immunologischen 

Gleichgewicht zwischen dem Bakterium M. leprae und dem Wirt [17]. Sie treten 

vermehrt bei BL und LL auf und können in Zusammenhang mit besonderen 

Umständen, die das Immunsystem beeinflussen, wie andere Infektions-

erkrankungen, Anämie, Schwangerschaft, mentaler und/oder physischer Stress, 

Pubertät und durchgeführte chirurgische Eingriffe, stehen. Sie sind häufig 

Ursachen für die Entwicklung von Deformitäten und physischen Behinderungen. 

Sie lassen sich in zwei Typen unterteilen:  

Eine Reaktion Typ 1, die auch unter dem Begriff reversal reaction (RR) bekannt 

ist, tritt vor allem in den ersten 6 Monaten der Therapie auf und entspricht einer 

allergischen Reaktion vom Typ IV nach Coombs und Gell. Es kommt zu Neuritis 

und zur Entzündung der Maculae.  

Eine Reaktion Typ 2, weist das klinische Bild eines Erythema nodosum leprosum 

(ENL) auf. Das ENL ist ein Beispiel für die allergische Reaktion vom Typ III nach 

Coombs und Gell, welche nur BL- oder LL-Patienten befallen. Es ist ein 

systemischer entzündlicher Prozess mit klinischen Manifestationen im Rahmen 

einer akuten inflammatorischen Reaktion [16]. Bei Ulzeration kann die 

Leprareaktion Typ 2 eine Übertragungsquelle für Lepra sein und sich in all den 

Körperregionen festsetzen, die von der Lepra befallen sind und zu 

schwerwiegenden Infektionen dieser Organe führen, z.B. allergische Vaskulitiden, 

Iridozyklitis, Uveitis, Orchitis, Nephritis und Lymphadenitis. 

Patienten mit einer Leprareaktion vom Typ 1 oder Typ 2 müssen sofort behandelt 

werden, da sich irreversible Nervenschäden und daraus Deformitäten und 

physische Behinderungen entwickeln können, die nicht kurativ versorgt werden 

können. Bei beiden Reaktionstypen werden Kortikosteroide angewandt. Bei 

Rezidiven der ENL oder therapieresistenter ENL werden Clofazimin und unter 

strengsten Vorgaben Thalidomid (Contergan) eingesetzt [13].  
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1.2.3 Diagnose 

Nach den Richtlinien der WHO [6] gibt es drei diagnostische klinische 

Untersuchungskriterien, die auf Lepra schließen lassen:  

a) Sensibilitätsverlust auf hypopigmentierten oder rötlichen Hautläsionen 

(sogenannte „Lepraflecken“) 

b) Verdickter peripherer Nerv mit Hypästhesie in den zu versorgenden 

Hautarealen/ Schwäche der innervierten Muskeln oder  

c) der positive Nachweis von säurefesten Stäbchen in einer aus einer Hautläsion 

entnommenen Hautbiopsie 

Liegt mindestens eines dieser Kriterien in einem endemischen Gebiet vor, gilt die 

Lepraerkrankung als diagnostiziert. Heutzutage wird in endemischen Ländern die 

Lepraerkrankung hauptsächlich klinisch (a, b oder c ohne Hautbiopsie) 

diagnostiziert. Nach klinischer Diagnosestellung der Lepra hilft die durchgeführte 

Hautbiopsie, vor allem zwischen der PB und der MB zu unterscheiden.  

Die körperliche Untersuchung basiert auf einer gründlichen Inspektion nach 

Hautauffälligkeiten und Deformitäten. Zudem werden Sehkraft, Sensibilität und 

Muskelkraft an den Extremitäten und Augen sowie die Beschaffenheit der 

peripheren Nerven getestet, um den Schweregrad der Behinderung zu definieren. 

Nach einem von der WHO vereinfachten Schema ist die multibazilläre Lepra durch 

fünf oder mehr Hautläsionen definiert. Liegen weniger als fünf Hautläsionen vor, 

entspricht dies der paucibazillären Form.  

Andere Diagnoseverfahren, wie z.B. der Lepromintest, die Histologie peripherer 

Nerven, der Pilocarpintest und ELISA zeigen eine geringere Genauigkeit und 

befinden sich weiterhin im Forschungsstadium. 

1.2.4 Therapie 

Seit 1982 wird von der WHO die MDT empfohlen [18]. Bisher wurde ein 

Unterschied in der Medikamentenkombination bei PB und MB gemacht. Nach den 

aktuellen Richtlinien der WHO [19] wurde die Therapie vereinfacht. Sowohl für die 

PB als auch für die MB wird eine Dreierkombination mit Dapson, Rifampicin und 
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Clofazimin empfohlen. Die Therapiedauer von 6 Monaten für die PB und 12 

Monate für die MB bleibt unverändert.   

Die Therapie ist ein directly observed treatment (DOT). Das bedeutet, dass die 

Patienten am Tage der Lepradiagnose den ersten Medikamentenblister für die 

tägliche Einnahme erhalten und unter Aufsicht von community health workers oder 

Krankenschwestern die monatlich einmalige Dosis von Rifampicin und Clofazimin 

einnehmen. Nach Beendigung der Medikamentenblister (28 Tage) erhalten die 

Patienten im Gesundheitszentrum den nächsten Medikamentenblister. Falls sie 

nicht im Gesundheitszentrum erscheinen, werden sie vom community health 

worker aufgesucht. Somit wird Therapieabbrüchen entgegengewirkt und der 

Krankheitsverlauf der Patienten besser überwacht, um bei Leprareaktionen oder 

anderen Komplikationen sofort handeln zu können. Die Leprabehandlung ist seit 

vielen Jahren, ebenso wie die Tuberkulosebehandlung, kostenlos. 

Neben der medikamentösen Therapie spielen Physiotherapie und Ergotherapie 

zur sekundären und tertiären Prävention von Behinderungen eine wichtige Rolle. 

Zudem ist die Anwendung von Hilfsmitteln bei physischen Behinderungen und 

Deformitäten wie z. B. Fußheberorthesen bei Fallfüßen oder spezielle 

Schuheinlagen bei Sensibilitätsverlust wichtig. Rekonstruktive chirurgische 

Eingriffe werden bei Patienten mit Deformitäten, wie z.B. Krallenhänden sowie 

chirurgische Neurolysen bei Fibrosierung der Nerven angewandt.  

Neben den kurativen und versorgenden Therapiemaßnahmen sind primäre 

Präventionsmaßnahmen wie präventive Vorsorgeuntersuchungen von Personen, 

die in engem Kontakt mit Leprapatienten, v.a. der MB – Form, stehen, oder 

gegebenenfalls auch eine prophylaktische Behandlung mittels einer BCG-Impfung 

wichtig. Eine Chemoprophylaxe in Form von einer einmaligen Gabe von 

Rifampicin oder Dapson in Kombination mit der BCG-Impfung wird in den 

aktuellen Leitlinien der WHO nicht empfohlen, kann aber laut aktueller Studien die 

Inzidenz von Lepraneuerkrankungen bei Kontaktpersonen reduzieren [20]. 

1.2.5 Einteilung des Behinderungsgrades nach WHO 

Um eine bessere Kontrolle über die Lepraerkrankung und ihre Behandlung zu 

haben, erfolgte seitens der WHO die Einführung von GD, die anhand von 

Untersuchungsergebnissen von Augen, Händen und Füßen erhoben werden. Sie 
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reichen von G0D bis G2D. Die Einteilung in den einzelnen GD stützt sich auf die 

Ergebnisse aus Sensibilitäts- und Muskeltests sowie auf die sichtbaren 

physischen Behinderungen. 

G0D: kein Sensibilitätsverlust und kein sichtbarer Schaden an Augen, Händen und 

Füßen 

G1D: Verlust der protektiven Sensibilität an Augen, Händen und/oder Füßen, ohne 

sichtbaren Schaden oder Deformität 

G2D: Deformitäten und/oder sichtbarer Schaden an den Augen (Lagopthalmus 

und/oder Ektropium, Trichiasis, Hornhauttrübung und oder Sehkraft unter 0,1 oder 

Finger können im Abstand von 6 Metern nicht mehr gezählt werden), sichtbare 

Schäden an Händen oder Füßen (Ulkus und/oder traumatischen Läsionen, 

Ulzerationen, Fallhand und/oder -fuß, Krallenhand und/oder -fuß, 

Gelenkkontrakturen).  

Im Vergleich zur Einteilung nach WHO-Richtlinien wird nach brasilianischen 

Leitlinien eine reduzierte Sensibilität der Kornea zu G1D gezählt.  
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1.3 Ethikvotum 

Die Studie wurde durch das centro universiatário luterano de Palmas (lutherisches 

Universitätszentrum von Palmas [21]) sowie durch die Universidade federal do 

Ceará (UFC - Bundesuniversität von Ceará) in Fortaleza getragen.  

Entsprechende Ethikvoten des centro universiatário luterano de Palmas mit der 

Gutachtennummer 28/2009 sowie der Universidade federal do Ceará mit der 

Gutachtennummer 139/09 liegen vor.  
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1.4 Ziele der Arbeit  

Nach Indien ist Brasilien weltweit das zweite und auf dem amerikanischen 

Kontinent das Land mit der höchsten Anzahl an neu detektierten 

Lepraerkrankungen. Daher braucht man Studien, die zum einen die aktuelle 

Datenlage ermitteln, zum anderen Faktoren bestimmen, die mit erhöhtem Risiko 

der Entwicklung einer Behinderung einhergehen und schließlich auf diese 

Infektionskrankheit als aktuelles Problem des öffentlichen Gesundheitswesens 

hinweisen. Die beiden Publikationen dieser Dissertation sind Teil der 

interdisziplinären Studie Integrahans MAPATOPI, welche als Zielpopulation ein 

repräsentatives Patientenkollektiv aus einer hochendemischen Region hatte.  

Ein Ziel dieser Studien war es, durch unterschiedliche Datenerhebungen (klinische 

Untersuchung, Interviews, Patientenakten) eine breitgefächerte Informationslage 

von neu diagnostizierten Leprapatienten im Hinblick auf Lepra-assoziierte 

physischen Behinderungen [22] und von Patienten, die die MDT unterbrochen 

oder abgebrochen haben [23], zu erreichen. Informationen zur Krankheit, ihrer 

Epidemiologie sowie Charakteristik des Patientenkollektivs sollten erlangt werden, 

um daraus mögliche Schwachstellen und Missstände im lokalen Lepra-

Kontrollprogramm zu filtern und dem nationalen Gesundheitsministerium hiermit 

Anreize und Argumente zur Entwicklung von Lösungen und Strategien zu liefern, 

die die Kontrolle der Lepra verbessert und die negativen Folgen der Krankheit 

reduziert. Für die Auswahl der zu untersuchenden Studienteilnehmer wurden alle 

in SINAN erfassten Fälle im Untersuchungsgebiet ausgewählt. Dadurch entstand 

in enger Zusammenarbeit mit dem Gesundheitsministerium von Tocantins eine 

umfangsreiche Untersuchungspopulation.  

In beiden Studien wurden primäre Daten erhoben und sekundäre Daten (aus den 

Patientenakten und aus dem SINAN) genutzt. Hierdurch konnte die Qualität der 

primären Gesundheitsversorgung in einer sozial schwächer gestellten Region 

beurteilt werden.  

Bei Häfner et al. (2017) [22] wurden die durch Lepra verursachten physischen 

Behinderungen in den Vordergrund gestellt. Durch eine dermatoneurologische 

Untersuchung wurde der aktuelle körperliche Zustand der Probanden ermittelt. Da 

die Studie von August bis Dezember 2009 durchgeführt wurde und Personen in 

die Studie aufgenommen wurden, die zwischen 2006 und 2008 zum ersten Mal 

mit Lepra diagnostiziert wurden, hatte die Mehrheit der Population zum Zeitpunkt 
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der Studienerhebung die MDT bereits abgeschlossen. Somit lagen der Studie 

sekundäre Daten aus den Patientenakten wie Informationen zu der Klinik, 

Therapie, GD am Diagnosetag und des aktuellen Therapiestatus unseres 

Probandenkollektivs vor. Ein wichtiger Grundpfeiler sollte die Beschreibung der 

Veränderung des Behinderungsgrades vom Diagnosetag bis zum Zeitpunkt der 

neurologischen Nachuntersuchung, die im Rahmen der Erhebung der Primärdaten 

durchgeführt wurde, sein. Dadurch gab sich die grundlegende Fragestellung, ob 

es zu einer Verbesserung bzw. Verschlechterung der GD kam. 

Bei Heukelbach et al. (2011) stand der Fokus auf der MDT. Ziel war es bei dieser 

Studie, die Faktoren, die mit Therapieabbruch assoziiert sind, zu identifizieren.  
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2 Publizierte Originalarbeiten 

2.1 High occurrence of disabilities caused by leprosy: census from 
a hyperendemic area Brazil’s savannah region; 
 Haefner, K., Walther, F., André Chichava, O., Ariza, L., Alencar, C. H., Freitas de 
Alencar, M., Novaes Ramos Jr., A., Richter, J., Heukelbach, J.; Leprosy Review, 
Volume 88: 520-532, (2017) [22] 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 15 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 16 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 17 

 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 18 

 
 



Publizierte Originalarbeiten Seite 19 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 20 

 
 
 
 



Publizierte Originalarbeiten Seite 21 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 22 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 23 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 24 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 25 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 26 

 
 
  



Publizierte Originalarbeiten Seite 27 

2.2 Interruption and Defaulting of Multidrug Therapy against 
Leprosy: Population-Based Study in Brazil’s Savannah Region; 
Heukelbach, J., André Chichava, O., Rodrigues de Oliveira, A., Häfner, K., 
Walther, F., Morais de Alencar, C.H., Novaes Ramos Jr., A., Cavalcante Ferreira, 
A., Ariza, L., PLoS Neglected Tropical Diseases, Volume 5: e1031, (2011) [23] 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 28 

 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 29 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 30 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 31 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 32 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 33 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 34 

 



Publizierte Originalarbeiten Seite 35 

 

 

 

 



Diskussion Seite 36 

3 Diskussion 

3.1 Vorkommen von Behinderungen in einem endemischen Gebiet 

Im Rahmen der körperlichen Untersuchung konnten die meisten pathologischen 

Ergebnisse bei der Palpation der peripheren Nerven festgestellt werden. 

Vergrößerte und/oder schmerzhafte Nerven korrelieren mit einer 

Nervenschädigung und sind ein wichtiger Indikator für aktuell oder zukünftig 

auftretende Behinderungen [24]. Am stärksten waren bei der Untersuchung der    

N. ulnaris, gefolgt vom N. tibialis posterior befallen, was national und international 

bereits beschrieben wurde [13, 25]. Eine regelmäßige standardmäßige 

Untersuchung der Nerven und der Sensibilität sollte vor, während und nach der 

MDT durchgeführt werden. Da eine Neuritis stumm verlaufen kann oder 

Symptome der Neuropathien von den Patienten oft nicht richtig gedeutet werden, 

hilft die dermatoneurologische Untersuchung mit Palpation der Nerven bei der 

Diagnosestellung und der nachfolgenden Therapie. 

Zum Zeitpunkt der Studie hatten 91,3% (783/858) der Studienteilnehmer die MDT 

bereits beendet und wurden somit als austherapiert eingestuft. Die Anzahl an 

Probanden mit G2D hatte sich in der körperlichen Untersuchung im Vergleich zu 

der Evaluation am Diagnosetag (von 4,4 auf 9,1%) verdoppelt. In nationalen und 

internationalen Studien konnte ebenfalls dieser negative Trend nach Beendigung 

der MDT gesehen werden [26-28]. In einer brasilianischen Studie aus Rio de 

Janeiro zeigten 40% der Patienten mit MB-Form eine Verschlechterung ihrer 

physischen Behinderungen 10 Jahre nach erfolgreicher Beendigung der MDT [28]. 

In der Studie wurden der initiale GD und die Anzahl an Lepraläsionen bei 

Diagnosestellung sowie das Vorhandensein von Neuritis als Kriterien gesehen, die 

mit der Verschlechterung des Behinderungsgrads einhergingen. In einer indischen 

Studie wuchs der prozentuale Anteil an G2D-Patienten von 31% auf 49% fünf 

Jahre nach Beendigung der MDT [29].  

Grundsätzlich werden eine späte Diagnosestellung, ein fortgeschrittener 

Schweregrad der Erkrankung sowie das Vorhandensein von Neuritis als Ursachen 

der Verschlechterung bzw. der Entwicklung von physischen Behinderungen 

angesehen [28, 30]. Als eine weitere Ursache wird häufig das Fehlen der 
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medizinischen Nachsorge nach erfolgreicher Beendigung der MDT angegeben 

[30]. Die monatlichen Vorstellungen der Leprapatienten in den local health care 

centres zur Therapieüberwachung und die dementsprechenden regelmäßigen 

medizinischen Untersuchungen werden nach erfolgreichem Abschluss der MDT 

nicht mehr durchgeführt. Eine Nachuntersuchung ist bei beschwerdefreien 

Patienten nicht Routine. Die Patienten fallen daher aus dem Gesundheitssystem 

mit regelmäßigen medizinischen Kontrollen heraus. Eine erneute klinische 

Untersuchung erfolgt erst, wenn sich die Patienten mit neu aufgetretenen 

Symptomen oder Leprareaktionen vorstellen, häufig, wenn die körperlichen 

Schäden bereits irreversibel sind. Da die Patienten diese Symptome, vor allem 

Neuropathien, oft nicht richtig deuten, verzögert sich der sofortige und adäquate 

Therapiebeginn. Die Entstehung oder Verschlechterung von physischen 

Behinderungen und somit die Verschlechterung des GDs sind die Folge. 

Leprareaktionen oder Spätkomplikationen der MDT können noch Jahre bis 

Jahrzehnte nach Beendigung der MDT auftreten [13, 26, 30, 31]. Die 

Lepraerkrankung und ihre Folgen enden nicht mit Abschluss der MDT, sondern 

müssen ähnlich chronischer Erkrankungen regelmäßig medizinisch überwacht 

werden. In den „Global Leprosy Strategy 2016-2020. Accelerating towards a 

leprosy-free world“ der WHO [7] wird gefordert, die bereits mit MDT behandelten 

Leprapatienten auf Entstehung von physischen Behinderungen zu überwachen. 

Dies impliziert eine bessere medizinische Kontrolle mit regelmäßiger 

dermatoneurologischer Untersuchung der Patienten auch nach Abschluss der 

MDT. Somit können neu aufgetretene physische Beeinträchtigungen oder auch 

Komplikationen wie Leprareaktionen/MDT-Versagen frühzeitig erkannt und 

rechtzeitig behandelt werden [24, 32]. Schulungen des Gesundheitspersonals und 

der Patienten zur Erkennung von Lepra-assoziierten Symptomen und zum 

eigenen Körperbewusstsein sowie Präventionsmaßnahmen sollten sich nicht nur 

auf die Zeit der MDT beschränken, sondern sollten nach erfolgreicher Beendigung 

der MDT fortgeführt werden [26, 29].   

Im Rahmen der Datenerhebung für die Studie konnten mehrere Fälle ausfindig 

gemacht werden, die die Bedeutung der regelmäßigen medizinischen 

Überwachung nach Beendigung der MDT verstärken. So konnten neu 

aufgetretene unbehandelte Ulcera, Neuritiden und sogar Leprareaktionen durch 

die dermatoneurologische Untersuchung bei einigen Studienteilnehmern 
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diagnostiziert werden. Bei einem Studienteilnehmer konnte eine bisher 

unbehandelte ENL festgestellt werden. Bisher nicht bekannte Ulcera wurden 

entdeckt. Mit Hilfe der local health care centres wurden diese direkt behandelt 

oder an Kliniken, die auf die Lepraerkrankung spezialisiert sind, überwiesen. 

Andererseits gab es auch positive Fälle, bei denen Probanden mit speziellen 

Hilfsmitteln wie z. B. einer Fußheberorthese bei Fallfüßen oder speziellen 

Schuheinlagen bei plantaren Ulcera versorgt waren.   

Durch die Etablierung des Leprakontrollprogramms in die primäre 

Gesundheitsversorgung konnte die Anzahl der Lepraneuerkrankungen in den 

letzten Jahren in Brasilien deutlich gesenkt werden. Diese Anstrengungen müssen 

für die Einführung einer regelmäßigen medizinischen Kontrolle der bereits 

behandelten Patienten investiert werden. In einer brasilianischen Studie konnte 

erst kürzlich gezeigt werden, dass Lepra auch letale Verläufe hat, obwohl eine 

effektive Therapie mit der MDT existiert [33]. In der Studie wurden 

Kontrollmaßnahmen empfohlen, die ein adäquates Kontrollmanagement und ein 

systematisches Monitoring von Lepra-assoziierten Komplikationen, wie schwere 

Lepra-Reaktionen oder adverse Reaktionen durch die MDT, einschließen. Andere 

Studien schlossen sich der Forderung nach regelmäßiger medizinischer 

Überwachung der bereits behandelten Leprapatienten mit systematischer 

Integration in das Gesundheitswesen an [26, 34].  

Patienten mit bereits bestehenden physischen Behinderungen haben wie 

chronisch kranke Patienten den Anspruch auf eine spezifische 

Langzeitbehandlung. Die Bereitstellung von Hilfsmitteln sowie eine regelmäßige 

Physiotherapie sind die Voraussetzungen für eine Reintegration in das soziale 

Leben und Arbeitsleben. Vom Brasilianischen Gesundheitsministerium sowie im 

Falle der vorliegenden Studie vom Gesundheitsministerium Tocantins wird 

gefordert, dass jeder Bezirk einen Raum im primary health care centre zur 

Verfügung stellt, der alleinig für die Physiotherapie benutzt wird [21]. Das Recht 

auf eine zeitlich unbegrenzte medizinische Kontrolle sowie Therapie und 

Nachsorge (z. B. Physiotherapie) sollte im nationalen, aber auch im 

internationalen Lepra-Kontrollprogramm fest verankert sein und dementsprechend 

medizinisch ausgebildetes Personal sowie finanzielle Unterstützung zur Verfügung 

gestellt werden.  
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Die Voraussetzung für die Vermeidung von physischen Behinderungen ist die 

frühe Diagnosestellung, die Vervollständigung der MDT und die schnelle und 

richtige Behandlung von Lepra-assoziierten Reaktionen [28]. Eine frühe 

Diagnosestellung wird oft dadurch erschwert, dass die Patienten die Symptome 

der Lepraerkrankung oder ihrer Spätkomplikationen nicht richtig deuten. Ihnen 

fehlt häufig das entsprechende Wissen und das adäquate 

Gesundheitsbewusstsein. Durch Aufklärungskampagnen/Workshops/Vorträge 

kann das Gespür der Patienten für die Erkrankung und ihre Symptome geweckt 

werden. Neu aufgetretene Symptome/Komplikationen können besser erkannt 

werden und somit schneller behandelt werden, was für das weitere klinische 

Outcome maßgebend ist.  

Durch die systematische Untersuchung von Personen, die in näherem Kontakt 

(Familienangehörige, enge Freunde) zu neu diagnostizierten Leprapatienten 

stehen, erhofft man sich, bisher nicht diagnostizierte Lepraerkrankungen früh zu 

detektieren. Zum Beispiel im Rahmen einer subklinischen Infektion, bei der die 

Lepra-assoziierten Symptome nicht besonders stark ausgeprägt sind, die 

Patienten aber unbewusst eine Infektionsquelle darstellen. Gemäß den Richtlinien 

der WHO „Global Leprosy Strategy 2016-2020. Accelerating towards a leprosy-

free world“ [7] wurde die Untersuchung von Kontaktpersonen in das nationale 

Lepra-Kontrollprogramm Brasiliens integriert.  

Durch die Verbesserung des Leprakontrollprogramms, vor allem durch ihre 

Integration in die primäre Gesundheitsversorgung, konnte zwar die Anzahl der 

Lepraneuerkrankungen in Brasilien gesenkt werden, dennoch ist der prozentuale 

Anteil an Patienten mit G2D unter den Neuerkrankungen gestiegen. Daraus lässt 

sich auf eine verspätete Diagnosestellung der Lepraerkrankung schließen. Bereits 

bei Diagnosestellung besteht oft die schwerere MB-Form mit bereits vorhandenen 

physischen Behinderungen. Hierfür gibt es multiple Ursachen wie mangelnde 

Aufklärung, schlechter Zugang zu der primären Gesundheitsversorgung, schlecht 

ausgebildetes medizinisches Fachpersonal, Angst vor sozialer Isolation (Verlust 

der Arbeit, Stigmatisierung) sowie auch die deutlich häufigere Betroffenheit von 

männlichen Patienten unter den neu diagnostizierten Leprapatienten mit G2D. In 

der Bevölkerung besteht weiterhin der Bedarf in der Aufklärung von Lepra als 

heilbare Infektionskrankheit und ihrer Symptome sowie in der Schulung von 

medizinischem Fachpersonal.  
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Männer, vor allem in der Altersgruppe 45-60 Jahre, waren von physischen 

Behinderungen deutlich häufiger betroffen. Dies lässt sich in nationalen und 

internationalen Studien bestätigen [26, 27, 29, 35-37]. Männer besitzen im 

Vergleich zu Frauen eine schlechtere Körperwahrnehmung und ein mangelndes 

Gefühl für pathologische physische Veränderungen, so dass Lepra-assoziierte 

Symptome von ihnen oft nicht richtig eingeschätzt werden können. Dies führt 

dazu, dass sie die lokalen health care centres erst dann aufsuchen, wenn die 

Symptome ausgeprägt sind und subjektiv als sehr einschränkend wahrgenommen 

werden. Bei Diagnosestellung besteht oft ein fortgeschrittener Erkrankungsstatus 

mit der MB-Form und teilweise mit bereits bestehenden physischen 

Beeinträchtigungen/Behinderungen (G1D/G2D). Aufgrund der späten 

Diagnosestellung kommt es zu einem späten Therapiebeginn und hierdurch zu 

möglichen chronischen Beeinträchtigungen.  

In mehreren Studien konnte aufgezeigt werden, dass Männer wegen der ihnen 

zugeschriebenen Rolle des „stärkeren Geschlechts“ gerade in sozial schwächer 

gestellten Ländern/Regionen seltener und vor allem meist zu spät zum Arzt gehen 

[26, 35, 36]. Sie haben Angst, sozial und ökonomisch isoliert zu werden – zum 

Beispiel ein potenzieller Arbeitsplatzverlust, wenn sie ihre Arbeitszeiten nicht 

einhalten können, um einen Arzt aufzusuchen. Damit die Arbeitszeiten einem 

Besuch im health care centre nicht im Wege stehen, wurden die Öffnungszeiten 

dieser vielerorts in Brasilien entsprechend verlängert [26, 38].  

Des Weiteren sind Männer oft einem größeren Risiko ausgesetzt, sich im Rahmen 

physischer Arbeit Verletzungen/Läsionen zuzuziehen. Besonders nach 

Beendigung der MDT kann dies zu sekundären Behinderungen führen. Im 

Vergleich zu dem weiblichen Geschlecht ist das Gesundheitsbewusstsein sowie 

die Durchführung von Sekundär- bzw. Tertiärprävention der Männer nicht stark 

ausgeprägt. Zum Beispiel wird oft das Tragen von geschlossenen Schuhen zur 

Vermeidung von Ulcera vergessen. Das brasilianische Gesundheitsministerium 

hat sich deshalb dieser Situation angenommen und entsprechende integrative 

Programme, bei denen speziell auf das männliche Geschlecht eingegangen wird, 

initiiert [38, 39]. Die WHO hat ebenfalls die Problematik der besonderen 

Betroffenheit der Männer erkannt und legte in den aktuellen „Global Leprosy 

Strategy 2016-2020“ die Früherkennung der Lepraerkrankung, vor allem in Risiko- 

und Randgruppen wie z. B. arbeitenden Männer und Kindern, als eines der 
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wichtigsten Ziele fest [7]. Dadurch soll die Entwicklung der Lepra-assoziierten 

physischen Behinderungen als Konsequenz der Späterkennung und dem 

folgenden späten Therapiebeginn verhindert werden.  

 

3.2 Faktoren, die mit einem Therapieabbruch assoziiert sind 

Die zweite Publikation dieser Dissertation von Heukelbach et al. (2011) 

konzentrierte sich auf die Studienpopulation von Patienten, die die MDT 

abgebrochen oder unregelmäßig eingenommen haben.  

Vor allem bei Infektionskrankheiten ist die regelmäßige Medikamenteneinnahme in 

der Kontrolle und Eindämmung der Transmission sehr wichtig. Es zeigte sich, 

dass die Nichteinnahme oder unregelmäßige Einnahme der MDT mit den 

sozioökonomischen Konditionen und dem Wissensstand der Patienten korrelierte 

[40-42]. Das Familieneinkommen war jedoch mit der unregelmäßigen Einnahme 

nicht signifikant assoziiert, jedoch mit der Nichteinnahme der MDT. Die 

Agglomeration von Menschen (Anzahl der Räume pro Familie) als Indikator für 

Armut spielte in der bivariaten und multivariaten Analyse als ein unabhängiger 

Risikofaktor eine Rolle. Die Studie bekräftigte die bereits bekannte Assoziation 

von Armut und dem erhöhten Risiko der Entstehung von vernachlässigten 

Tropenkrankheiten, zu denen die Lepraerkrankung gezählt wird [43]. 

Im Gegensatz zu Brasilien spielen klinische Faktoren wie unerwünschte 

Therapienebenwirkungen der MDT oder Leprareaktionen in Südostasien und 

Südasien eine wichtige Rolle [44]. In Indien sind mögliche fehlende 

Arbeitsstunden, die im Rahmen der DOT entstünden, ungünstige Therapieverläufe 

und die soziale Stigmatisierung Gründe für das Abbrechen der MDT [41]. In einer 

philippinischen Studie nannten 40% der Leprapatienten die unerwünschten 

Therapienebenwirkungen als Ursache für den Therapieabbruch [44]. Die zuletzt 

genannten Faktoren deckten sich mit den Ergebnissen einer vor 10 Jahren 

durchgeführten brasilianischen Studie aus dem Bundesstaat Espirito Santo [45]. 

Maßnahmen wie vermehrte Schulungen des medizinischen Fachpersonals, 

Aufklärungen über unerwünschte Therapienebenwirkungen, lepraassoziierte 

Komplikationen wie Reaktionen/MDT-Versagen sowie ein besserer Zugang der 

Bevölkerung zu der primären Gesundheitsversorgung führten zu einer 
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Verbesserung des Leprakontrollprogrammes und somit zu einer Reduktion der 

Anzahl der Therapieabbrecher/-unterbrecher. Die vorliegende Studie unterstreicht 

diesen Erfolg. 2005 lag die Therapie-Abbruchsrate bei 47% in Tocantins [23]. In 

dieser Studie konnte lediglich bei 3% der Studienteilnehmer ein Therapieabbruch 

festgestellt werden. In anderen Studien zeigten sich vergleichsweise höhere 

Therapie-Abbruchsraten [46-48].  

Die MDT charakterisiert sich durch eine lange Dauer (6 bis 12 Monate) sowie die 

tägliche Einnahme von mehreren großen Tabletten. Die Schwierigkeit, diese 

Tabletten einzunehmen, ist gelegentlich ein Faktor für die geringe Einhaltung der 

MDT [44]. Daher wird eine Überholung der MDT mit kürzerer Therapiedauer sowie 

einer geringeren Anzahl an Tabletten gefordert.  

Aufgrund der hohen Arbeitslosenquote und der dadurch verbundenen Suche nach 

neuen Arbeitsmöglichkeiten gehört die Migration in der ärmlich ruralen 

Bevölkerung zur Normalität. Leprapatienten, die ständig ihren Wohnort wechseln, 

sind gefährdeter, die MDT zu unterbrechen oder gar abzubrechen. Durch ihren 

Umzug geht die Bindung zu dem medizinischen Personal der local health care 

centres verloren, und sie fallen zunächst aus dem Raster des 

Leprakontrollprogramms. Im Hinblick auf die korrekte Durchführung der MDT stellt 

dies ein großes Problem dar, wie sich in Studien aus Indien oder Südbrasilien 

zeigte [45, 49]. In der vorliegenden Studie konnte nicht festgestellt werden, dass 

Patienten wegen der Lepraerkrankung aufgrund sozialer Ausgrenzung oder 

bestehender Stigmatisierung umgezogen sind. Vielmehr war meistens die 

schlechte Arbeitssituation der Auslöser für den Umzug.  

Im Hinblick auf andere Infektionskrankheiten wie z. B. die Tuberkulose ist die 

regelrechte Einnahme der antituberkulösen Therapie - wie die MDT bei der 

Lepraerkrankung - für die Heilung sowie für die Eindämmung der Transmission 

wichtig. In einer Studie aus Uganda konnte gezeigt werden, dass Umzüge ein 

erhöhtes Risiko für die Unterbrechung oder gar den Abbruch der Therapie 

bedeuten [50]. Daraus lässt sich erkennen, dass sich die Bestrebungen des 

brasilianischen Gesundheitsministeriums und die deutlich verbesserte Integration 

des Leprakontrollprogramms in die primäre Gesundheitsversorgung ausgezahlt 

haben. Durch diese Dezentralisierung wurde der Zugang zur primären 

Gesundheitsversorgung für die Patienten und die regelmäßige Kontrolle durch 
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medizinisches Fachpersonal deutlich verbessert. Dies führte zu einer besseren 

Beziehung und zu einem besseren Vertrauen zwischen medizinischem Personal 

und den Leprapatienten. Es kommt zu einer besseren Kontrolle der regelmäßigen 

Medikamenteneinnahme. Dadurch konnte die Compliance der Patienten bzgl. 

MDT gestärkt werden, was zur beträchtlichen Reduktion des Anteils an 

Therapieabbrechern oder -unterbrechern führte.  

Faktoren bezüglich der Gesundheitsversorgung spielten in der Studie eine 

unbedeutende Rolle für einen Therapieabbruch. Das Fehlen der MDT in den local 

health care centres konnte als signifikanter Risikofaktor für die Unterbrechung der 

MDT identifiziert werden. Im Durchschnitt lag die Unterbrechung der MDT bei 5 

Tagen, was eine schnelle Lösung des Medikamentenengpasses erkennen lässt. In 

anderen Ländern, in denen das Lepra-Kontrollprogramm noch nicht in der 

primären Gesundheitsversorgung integriert ist, spielten Faktoren, die das 

Gesundheitswesen betreffen, dagegen eine bedeutende Rolle wie z. B. in 

Mosambik, Nigeria und im Sudan [40, 47, 48]. Da das Leprakontrollprogramm im 

Gegensatz zu Brasilien nicht fest in der primären Gesundheitsversorgung 

verwurzelt ist, kann die von der WHO geforderte bessere medizinische Kontrolle 

und Unterstützung der Patienten kaum gewährleistet werden.   

Wie bereits bei Häfner et al. (2017) konnte eine männliche Dominanz in dem 

Patientenanteil gesehen werden, der die MDT unterbrochen oder abgebrochen 

hat. Bei den Therapieabbrechern bzw. -unterbrechern betraf es vor allem die 

jungen Männer zwischen 16 und 30 Jahren. Junge Männer gehören überwiegend 

der arbeitenden Bevölkerung an und müssen die Familie durch ihr Einkommen 

ernähren. Wie bereits in 3.1. beschrieben versucht Brasilien durch Verlängerung 

der Öffnungszeiten einer vermeintlichen Nichteinnahme der DOT aufgrund der 

Arbeitszeiten entgegenzuwirken.  

 

3.3 Limitationen der Studien 

Im Rahmen der Feldarbeit wurde die dermatoneurologische Untersuchung nicht 

immer von derselben, sondern von mehreren Personen durchgeführt, was zu 

einem systematischen Fehler führen könnte. Zur Reduktion dieses 

Untersucherbias wurde die überwiegende Anzahl der klinischen Untersuchungen 
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von zwei Personen (FW und KH) durchgeführt. Beide Untersucherinnen wurden 

vor Beginn der Studie von einer brasilianischen Krankenschwester, einer 

Spezialistin für Lepraerkrankung, in der dermatoneurologischen Untersuchung 

intensiv geschult und mehrfach vor und während der Studie auf Kohärenz der 

Untersuchungen kontrolliert. Dadurch sollten unterschiedliche 

Untersuchungstechniken und dadurch differente Ergebnisse vermieden werden. 

Weiterhin wurden die meisten Interviews von zwei geschulten Untersuchern mit 

muttersprachlicher Kompetenz (OAC und ACR) vollzogen.  

Bei Häfner et al. (2017) fokussierte man sich bei der Analyse der klinischen Daten 

vor allem auf die untere und obere Extremität. Im Rahmen der 

dermatoneurologischen Untersuchung konnten die meisten physischen 

Beeinträchtigungen bei den Augen gesehen werden, welche aufgrund der 

unterschiedlichen Untersuchungsbedingungen (wechselnde Untersuchungsorte 

mit unterschiedlichen Lichtverhältnissen) erschwert waren, was bei der 

Interpretation der Daten zu berücksichtigen ist. Eine Verschlechterung der Sicht 

kann ebenfalls Folge von anderen Erkrankungen, Umwelteinflüssen sowie des 

Alters sein und ist nicht pathogonomisch für die Lepraerkrankung wie z. B. die 

„Lepraflecken“ [51, 52].   

Im Rahmen der Datenerhebung und der Analyse konnte festgestellt werden, dass 

die durch die lokalen primary health care centres erhobenen Daten und 

Patientenakten teilweise unvollständig waren. Es konnten fehlende Informationen 

zur Klinik, zur Klassifikation sowie zur GD am Diagnosetag gesehen werden.  

Die Studie fand in einem für Lepra hoch endemischen Gebiet statt. Es wurden 

zusätzlich 128 Patienten in die Studie mit aufgenommen, die im nationalen 

Registrierungssystem für meldepflichtige Krankheiten (SINAN) nicht auftauchten, 

jedoch in den local health care centres aufgeführt waren. Bei Heukelbach et al. 

(2011) konnten weitere Therapieabbrecher identifiziert werden, die ebenfalls nicht 

im SINAN gemeldet waren. In den letzten Jahren war die Anzahl der 

Therapieabbrecher dank der Intensivierung des Leprakontrollprogrammes 

gesunken. Bei Heukelbach et al. (2011) wurden nur 28 Therapieabbrecher 

identifiziert, was die statistische Aussagekraft der Datenanalyse reduzierte.  

Eine weitere Einschränkung zeigte sich im Hinblick auf die Nichtteilnahme, vor 

allem bei den Therapieunterbrechern. Da durch diese Nichtteilnahme ein 
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systematischer Fehler entstanden sein könnte, erfolgte eine weitere Auswertung 

der Daten, bei der das Kriterium für die Studienteilnahme bzgl. der Compliance 

der MDT modifiziert wurde, nämlich in der Therapieunterbrechung basierend auf 

der Therapiedauer. Die Analyse berücksichtigte hierbei nicht die MDT-Einnahme 

zuhause, sondern das Erscheinen zu den monatlichen überwachten 

Tabletteneinnahmen in den health care centres. Diese neue Einteilung sollte 

dementsprechend bei der Interpretation der Ergebnisse berücksichtigt werden. 
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3.4 Schlussfolgerungen 

Die vorliegenden Arbeiten und das übergeordnete Studienprojekt Integrahans 

MAPATOPI sind für die Verbesserung der Kontrolle der Lepraerkrankung und ihrer 

Folgen bedeutsam. Es wird offenkundig, dass in den letzten Jahren das 

Gesundheitsministerium Brasiliens und das Gesundheitsministerium des 

Bundesstaates Tocantins viel in die Verbesserung des Leprakontrollprogramms 

investiert haben. Die Anzahl der Lepraneuerkrankungen und die Rate der 

Patienten, die die MDT abgebrochen oder unterbrochen haben, sind in den letzten 

Jahren gesunken. Dennoch weisen die beiden vorliegenden Publikationen auf 

weiterhin bestehende Probleme hin, wie z. B. den hohen prozentualen Anteil an 

Patienten an G1D/G2D unter den Neuerkrankungen sowie eine Verschlechterung 

des GDs nach Beendigung der MDT. In diesem Rahmen spielten die männliche 

Dominanz, die späte Diagnosestellung und der damit verspätete Therapiebeginn 

sowie die Phase nach Beendigung der MDT eine wichtige Rolle. Das bereits gut in 

die primäre Gesundheitsversorgung integrierte Leprakontrollprogramm muss 

weiter optimiert werden. Hierzu gehören die regelmäßige Schulung von 

medizinischem Fachpersonal, eine Verbesserung der Qualität der 

Datenerhebungen und Datenaufzeichnung sowie gute technische und fachliche 

Ausstattungen der Bezirke. Unabhängig von Alter und Geschlecht sollten 

systematische gesundheitsfördernde Maßnahmen in Schulen, aber auch in der 

Bevölkerung z. B. durch Kampagnen und Schulungen vollzogen werden, damit die 

Lepraerkrankung mit ihren Folgen und die Bedeutung einer frühen Diagnose stets 

im Bewusstsein gehalten werden. 

Eine regelmäßige medizinische Kontrolle mit dermatoneurologischer 

Untersuchung nach erfolgreichem Abschluss der MDT sollte in die primäre 

Gesundheitsversorgung eingeführt werden. Die Risikogruppen für Ausbildung von 

Spätfolgen, zu denen u. a. Patienten des männlichen Geschlechts gehören, 

müssen vermehrt in das Gesundheitssystem integriert werden, damit die 

Leprainfektion bzw. auch andere Erkrankungen schneller diagnostiziert und 

behandelt werden können.  
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5  Anhang 

5.1 Erhebungsbogen der dermatoneurologischen Untersuchung 
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5.2 Erhebungsbogen der soziodemographischen und klinischen 

Daten 
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5.3 Erhebungsbogen für die Leprareaktionen 
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5.4 Erhebungsbogen zur familiären Situation 
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5.5 Erhebungsbogen von persönlichen Daten  
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5.6 Einverständniserklärung der Studienteilnehmer auf 

Portugiesisch 

 

 

 

 (1) TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO* 

 

“Padrões epidemiológicos, clínicos, psicossociais e operacionais da hanseníase nos estados do Maranhão, 

Pará, Tocantins e Piauí: uma abordagem integrada”. 

*Pacientes  
 
Prezado Sr./Sra, 
Você está sendo convidado a participar de uma pesquisa. Sua participação é importante, porém, você não deve 
participar contra a sua vontade. Leia atentamente as informações abaixo e faça qualquer pergunta que desejar, para que 
todos os procedimentos desta pesquisa sejam esclarecidos. 
 
Esta pesquisa avalia quantas pessoas têm hanseníase e qual a situação clínica destas pessoas, quais os motivos que fazem 
uma pessoa abandonar o tratamento ou demorar a procurar o serviço de saúde para se tratar; como as pessoas se sentem 
na sua vida em comunidade (amigos/família/trabalho) em relação à doença. Além disto, a pesquisa avalia como os 
serviços de saúde e o programa de controle da hanseníase estão funcionando.  
 
Endereço do responsável pela pesquisa 

Instituição: Departamento de Saúde Comunitária da Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Ceará 

Pesquisador Responsável: Prof. Dr. Jorg Heukelbach e demais pesquisadores incluídos no estudo  

Endereço: R. Prof. Costa Mendes, 1608;   Bloco didático/ 5º andar  –  Bairro: Rodolfo Teófilo – Fortaleza/CE 

CEP 60430-140 

Telefones p/contato: (85) 3366-8045 / 3366-8044 

 
ATENÇÃO: Para informar ocorrências irregulares ou danosas durante a sua participação no estudo, dirija-se ao:  

Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade Federal do Ceará 

Rua Coronel Nunes de Melo, 1127 Rodolfo Teófilo 

Telefone: 3366.8338  
Antes de decidir a respeito de sua participação, é importante que você saiba o motivo da realização desse estudo e o que 
ele envolverá. Pergunte-nos caso haja algo que não esteja claro ou caso necessite de maiores informações. Você dispõe 
de tempo para pensar se desejará participar ou não do estudo. Os profissionais envolvidos nesse estudo não são 
remunerados para a realização desta pesquisa. O estudo foi revisado por um Comitê de Ética em Pesquisa independente 
da Instituição Responsável. 
 
Neste estudo serão realizadas entrevistas, serão aplicados questionários e serão realizados exames clínicos.  
Caso você tenha diagnóstico de hanseníase o exame será uma avaliação neurológica simplificada, isto é, será feito exame 
clínico dos olhos e do nariz; avaliação dos principais nervos dos braços, mãos, pernas e pés através do toque com as mãos 
(palpação) e avaliação da sensibilidade das mãos e pés e também avaliação de força muscular.  
A avaliação clínica levará 30 minutos, questionários 15 minutos e a entrevista 30 minutos 
 
RISCOS E BENEFÍCIOS 

 Nesse estudo, NÃO haverá procedimentos de coleta de sangue, fezes, urina, pele ou outros procedimentos 
invasivos que gerem riscos diretos ao participante. Você NÃO ESTARÁ SUJEITO A NENHUM RISCO caso 
concorde em participar desta pesquisa.  

 Você não receberá nenhum pagamento por participar desse estudo. 
 
DIREITOS DOS PARTICIPANTES: 

 A garantia de receber a resposta ou esclarecimento a qualquer pergunta ou dúvida a cerca dos procedimentos, 
riscos, benefícios e outros assuntos relacionados com a pesquisa. 

 A liberdade de retirar meu consentimento a qualquer momento e deixar de participar do estudo sem que isso 
traga prejuízo a minha pessoa. 

 A segurança de que não será identificado e que será mantido o caráter confidencial da informação relacionada 
com minha privacidade. 

 Receber informações atualizadas durante o estudo, ainda que este possa afetar a minha vontade do participante 
de continuar na pesquisa. 
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CONSENTIMENTO DA PARTICIPAÇÃO DA PESSOA COMO SUJEITO  OU 

DECLARAÇÃO DO PARTICIPANTE OU DO RESPONSÁVEL PELO PARTICIPANTE: 

 

Tendo compreendido perfeitamente tudo o que me foi informado sobre a minha participação no mencionado estudo e 
estando consciente dos meus direitos, das minhas responsabilidades, dos riscos e dos benefícios que a minha participação 
implica, concordo em dele participar e para isso eu DOU O MEU CONSENTIMENTO SEM QUE PARA ISSO EU 
TENHA SIDO FORÇADO OU OBRIGADO. 

 

Fortaleza, ________/________/________  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

________________________________________ 
Assinatura ou impressão datiloscópica 

d(o,a) voluntári(o,a) ou responsável legal 

 

 

 

________________________________________
Nome e Assinatura do(s) responsável(eis) pelo estudo 

 
 

________________________________________
Nome do profissional que aplicou o TCLE 

 

Endereço d(o,a) participante-voluntári(o,a) 

 

Domicílio: (rua, praça, conjunto): _______________________________________________________ 

 

Complemento (no.):______________ Bairro: __________________ Cidade:______________UF:__ 

 

Ponto de referência ___________________________________________CEP__________________ 

 

Telefone:__________________________ 
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